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Vorwort  zum  11.  und  IIL  Bande. 


Mit  dem  vorliegenden  Bande  ist  das  Buch,  dessen  ersten  Band 
ich  im  Februar  1902  dem  Publicum  vorlegen  konnte  und  dessen  zweiten 
ich  im  Mai  dieses  Jahres  folgen  Hess,  zum  Abschluss  gebracht.  Mein 
ursprünglicher  Plan,  das  Werk  in  zwei  Bänden  erscheinen  zu  lassen, 
musste  eine  Aenderung  erfahren.  Der  Zufluss  von  Material  während  der 
Bearbeitung  veranlasste  eine  so  erhebliche  Ausdehnung,  dass  eine  Ver- 
theilung  über  drei  Bände  nothwendig  erschien.  Es  war  nicht  möglich, 
diesen  Zufluss  durch  Abkürzung  der  Behandlungsweise  auszugleichen, 
wollte  ich  mein  Buch  in  demselben  Geiste  weiter  führen,  in  dem  der 
erste  Band  verfasst  war. 

Wie  dort,  so  wurde  nämlich  auch  im  zweiten  und  dritten  Bande 
eine  historisch-kritische  Behandlungsweise  befolgt  und  be- 
mühte ich  mich  wieder,  dem  Leser  durchweg  ein  selbstständiges  Urtheil 
über  meine  eigenen  Arbeiten  und  die  denselben  zu  Theil  gewordene 
Kritik,  sowie  über  die  Arbeiten  Anderer  und  die  Richtigkeit  meiner 
Bemerkungen  zu  diesen,  zu  ermöglichen.  Es  liegt  auf  der  Hand,  dass 
diese  Behandlungsweise  eine  nicht  zu  beschränkte  Vorführung  von  That- 
sachen-Material  erforderte. 

Ferner  entsprang  eine  gewisse  Breite  der  Darstellung  aus  meinem 
Wunsch,  dem  Buche  auch  weiterhin  den  Charakter  eines  Lehrbuchs 
physikalisch-chemischer  Methoden  zu  wahren.  Dementsprechend 
sollten  wieder  an  allen  einschlägigen  Stellen  so  genaue  Beschreibungen 
gegeben  werden,  dass  man  ohne  Weiteres  im  Stande  sein  würde,  im  Labo- 
ratorium danach  zu  arbeiten;  ich  verweise  in  dieser  Beziehung  beispiels- 
weise auf  die  während  der  Bearbeitung  nothwendig  gewordene  Behand- 
lung der   elektrochemischen   Aciditätsbestiraraung  (Bd.  II,  S.  330 — 31)1). 

Auch  erschien  es  mehrfach  nothwendig,  Auseinandersetzungen,  die 
von  Chemikern  oder  für  Chemiker  geschrieben  und  in  denen  raathema- 


/  3>:2>S^ 


VI  Vorwort. 

tische  Entwicklungen  als  bekannt  vorausgesetzt  waren,  in  dieser  Be- 
ziehung zu  ergänzen  und  ins  Einzelne  auszuarbeiten.  Ohne  das  wären 
die  betreffenden  Untersuchungen  wohl  für  einen  grossen  Theil  der  Medi- 
einer  fast  unverständlich  geblieben. 

Fügt  man  noch  hinzu,  dass  während  der  Bearbeitung  wiederholt 
sich  Fragen  erhoben,  die  eine  sofortige  experimentelle  Prüfung  unerlässlich 
erscheinen  Hessen  und  die  ich  deshalb  selbst  bearbeitete  oder  von  meinen 
Schülern  bearbeiten  Hess,  so  wird  man  es  verstehen,  dass  das  Werk 
einen  grösseren  Umfang  erhielt,  als  anfänglich  in  meiner  Absicht  lag. 

Ich  hoffe,  dass  mein  Buch  dazu  beitragen  vnrd,  die  Anwendung 
der  physikalischen  Chemie,  die  doch  das  wesentliche  Verdienst  hat,  tiefer 
in  die  Vorgänge  der  Materie  einzudringen,  in  den  medicinischen  Wissen- 
schaften zu  fördern.  Aber  ich  hoffe  auch,  dass  es  dazu  beitragen 
wird,  die  Ueberschätzung  zu  beschränken,  die  jede  neue  Strömung  in 
einer  Wissenschaft  im  Anfang  so  leicht  erfahrt  und  von  der  fast  immer 
eine  zeitweilige  Geringschätzung  die  Folge  zu  sein  pdegt. 

Wiederum  hatte  ich  mich  der  Mitwirkung  des  Herrn  Dr.  L.  Grün- 
hut, Docenten  und  Abtheilungsvorsteher  am  chemischen  Laboratorium 
Fresenius  in  Wiesbaden  zu  erfreuen.  Die  Correctur  einer  Arbeit  aus 
sprachlichem  Gesichtspunkte  kann  wohl  kaum  in  gehöriger  Weise  erledigt 
werden,  wenn  man  sich  nicht  genau  in  den  Gedankengang  des  Verfassers 
eingearbeitet  hat.  Diese  für  einen  Nichtmediziner  besonders  in  Band  II 
und  ni  sehr  schwierige  Aufgabe  hat  Herr  Dr.  Grünhut  in  muster- 
hafter Weise  erfüllt.  Oft  hatte  ich  Gelegenheit,  den  grossen  Scharfsinn 
zu  bewundem,  mit  dem  er  in  das  Wesen  ihm  femer  stehender  Probleme 
sich  vertiefte.  Zweifellos  ist  das  dem  Werke  zu  Gute  gekommen.  Auch 
für  die  sachverständige  ControUe  vieler  Rechnungen  spreche  ich  Herrn 
Dr.  Grünhut  hier  meinen  wärmsten  Dank  aus. 

Schliesslich  sei  es  mir  erlaubt,  auch  dem  Verleger,  Herrn  J.  F. 
Bergmann,  meinen  verbindlichsten  Dank  für  die  der  Ausstattung  des 
Werkes  zugewendete  Sorgfalt  auszusprechen,  sowie  für  die  liebenswürdige 
Weise,  in  welcher  er  jedem  Wunsche  meinerseits  entgegengekommen  ist. 
Es  war  mir  in  jeder  Hinsicht  eine  Freude  mit  ihm  zusammen  zu  arbeiten» 

Groningen,  Juni  1904. 

H.  J.  Hamburger. 
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Von  den  einzelnen  Zellen  habe  ich  im  ersten  Band  die  rothen 
und  weissen  Blutkörperchen  in  Beziehung  auf  ihre  osmotischen  Eigen- 
schaften bereits  einer  ausführlichen  Besprechung  unterzogen.  Im  Folgen- 
den behandle  ich  noch  Spermatozoen ,  isolirte  Epithelzellen,  Lymph- 
drüsenzellen, Leber-,  Milz-  und  Nierenzellen. 

Hamburger,  Omnot.  Drack.  UI.  Band.  1 


2  Spermatozoen. 

1.  Spermatozoen. 

a)  Beeinflussung  der  Beweglichkeit  durch  Salze, 

Bereits  lange  Zeit,  bevor  an  osmotischen  Druck  und  lonenlehre 
gedacht  wurde,  haben,  unabhängig  von  einander,  Moleschott  und 
Ricchetti[l]  sowie  Koelliker  [2]  festzustellen  gesucht,  ob  eine  ge- 
setzmässige  Beziehung  zwischen  den  Concentrationen  der  Salzlösungen 
besteht,  welche  die  Bewegung  der  Spermatozoen  regeln.  Nach  Mole- 
schott und  Ricchetti  waren  NagCOsv  Na2S04  Na2HP04  in 
Lösungen  von  5®/o  sowie  auch  NaCl-Lösung  von  l^/o  mächtige  bewegungs- 
erregende Mittel  für  Froschspermatozoen. 

Nach  Koelliker  wirkten  NaCl,  KCl,  NaNO,,  ENO,,  (NH«)  Cl  in  lo/oiger 
Lösung  günstig  auf  Säugethierapermatozoen.  Indeaaen  bewegten  diese  Samen- 
fäden sich  aach  noch  in  2®/oigen,  8  Voigen  und  4  folgen  Losungen,  während  in  5%igen 
gewöhnlich  und  in  10^/oigen  Lösungen  stets  jede  Bewegung  ausgelöscht  war. 

In  5^/oiger  Lösung  unschädlich  verhielten  sich: 

Na^HPO«,  NatSO«,  MgßO«,  BaCl, 

Nach  Koelliker  unterscheiden  sich  die  Samenfäden  der  Vögel  nur  insofern 
von  denen  der  Säugethiere,  ab  Na^HPO«  und  MgSO«  bereits  in  sc^rwäoherer  Con- 
centration  wirksam  sind.  So  bewegten  sie  sich  bereits  vortrefflich  in  1^/oigen  Lös- 
ungen dieser  Salze. 

Endlich  wirken  nach  Koelliker  auf  die  Spermatozoen  des  Frosches  sehr 
günstig: 

0,57oige  Lösungen  von  NaGl,  KCl,  NaNO,,  KNO.,  Na,CO.  und  NH4CI; 
l<^/oige  Lösungen  von  NaiHPO«,  Na^SO«,  MgSO«,  BaCl,,  CaCl,,  NatriumaceUt 

Schädlich  wirkte  in  allen  Concentrationen  (0,5,  1  und  2»  das  (NH4)  COt; 
hierin  bildeten  die  Fäden  in  sehr  kurzer  Zeit  Oeeen. 

In  KOH-Lösungen  von  V«  ^  ^fn^o  waren  die  Bewegungen  wundemohön. 

Nachdem  ich  die  scharfe  Gesetzmässigkeit  gefunden  hatte,  nach 
welcher  die  Blutkörperchen  gegen  verschiedene  Salzlösungen  Farb- 
stoff abzugeben  anfingen,  resp.  ihr  unverändertes  Volumen  beibehielten, 
schien  es  mir  interessant  zu  untersuchen,  ob  vielleicht  auch  bei  den 
Spermatozoen  das  Gesetz  der  isotonischen  Coefficienten  wiederzufinden 
war.  Zu  diesem  Zweck  wurde  eine  Kochsalzlösung  von  0,6  °/o  sowie  Lös- 
ungen von  verschiedenen  andern  Salzen  bereitet,  welche  mit  der  0,6  ®/o  igen 
NaCl  im  Sinne  von  de  V  ries  isotonisch  waren.  Dann  wurde  ein  Testikel 
eines  sich  paarenden  Frosches  genommen.  Solch  ein  Testikel  ist  reif 
und  weich.  Es  wurde  ein  capiUar  ausgezogenes  Glasrohr  in  denselben 
eingesteckt  und  der  Inhalt  in  sehr  kleine  Reagensröhrchen  ausgeblasen, 
die  je  mit  ein  wenig  Salzlösung  beschickt  waren. 
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Nach  Yermischiing  wurde  nach  verschiedenen  Zeiten  ein  Tropfen 
mikroskopisch  untersucht  (natürlich  unter  Benutzung  eines  Paraffin- 
leistchens  zur  Verhinderung  der  Verdampfung). 

Von  den  verschiedenen  NaCl-Lösungen  hatte  sich  die  0,6^/oige  als 
die  Optimumlösung  erwiesen,  d.  h.  in  dieser  blieben  die  Samenfaden 
am  längsten  beweglich.  Hätte  auch  hier  das  Gesetz  der  isotoni- 
schen Coefficienten  gegolten,  so  würden  die  damit  isosmotischen  Lösungen 
von  andern  Salzen  ebenfalls  Optimumlösungen  gewesen  sein.  Die  Ab- 
weichungen waren  aber  so  bedeutend,  dass  ich  erkannte,  dass  hier 
Complicationen  vorliegen  mussten,  die  wahrscheinlich  von  specifischen 
Wirkungen  der  Salze  herrührten,  die  in  die  Zellen  eingedrungen  sein 
mochten.  Bei  meinem  Wunsch,  zuerst  die  Lebenserscheinungen  aus- 
findig zu  machen,  bei  denen  die  isotonischen  Coefficienten  rein  zu 
Tage  traten,  verliess  ich  den  Gegenstand  und  mass  ihm  nicht  so 
viel  Interesse  bei,  um  die  Ergebnisse  zu  veröffentUchen.  Sie  stammen 
aus  dem  Jahre  1887. 

Später  habe  ich  in  anderer  Richtung  Versuche  über  Spermatozoen 
angestellt  [3],  nämlich  über  deren  Volumverhältnisse  in  Salzlösungen. 
Hiervon  wird  sofort  die  Rede  sein;  doch  erwähne  ich  zuerst  noch  die 
Untersuchungen  Galeotti's. 

Neuerdings  hat  sich  namentlich  Galeotti  [4]  wieder  mit  dem 
Gegenstand  beschäftigt. 

Der  Verfasser  ermittelte  für  Spermatozoen  von  verschiedenen  Thieren 
die  Grenzen  des  maximalen  osmotischen  Drucks,  mit  welchem  das  Leben 
der  Spermatozoen  verträglich  ist.  Diese  Grenzen  erwiesen  sich  für  jede 
Thierart  verschieden  und  wurden  von  Galeotti  als  eine  biologische 
Eligenschaft  der  verschiedenen  Spermatozoen  aufgefasst. 

Auffallend  war,  dass  die  Spermatozoen  der  Säugethiere  und  der 
Vögel,  bei  denen  die  Begattung  sich  in  der  Art  vollzieht,  dass  die  Sexual- 
zellen direkt  von  einem  Organismus  in  den  anderen,  ohne  Veränderung 
des  osmotischen  Drucks  übergehen,  sich  sehr  wenig  widerstandsfähig 
gegen  Veränderungen  des  osmotischen  Drucks  zeigten.  Die  Spermato- 
zoen der  Amphibien  dagegen,  die  gewöhnlich  in  salzarmen  Wassern  leben, 
bleiben  auch  in  destillirtem  Wasser  lange  lebendig.  Dagegen  wider- 
stehen die  Spermatozoen  der  Levia  calaritana,  eines  in  relativ  concentrirtem 
Seewasser  lebenden  Fisches,  auch  Lösungen  von  starkem  osmotischem 
Druck. 

Aus  diesen  Thatsachen  zieht  Galeotti  den  Schluss,  dass  die 
Widerstandsfähigkeit  des  Protoplasma  gegen  Veränderungen  des  osmo- 
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tischen  Drucks  eine  durch  Anpassung  erworbene  biologische  Eigenschaft 
ist,  in  derselben  Art  wie  die  Anpassung  an  hohe  und  niedrige  Tempe- 
ratur und  an  starken  hydrostatischen  Druck  erworben  ist. 

b)  Die  YolumSnderungen  der  Spennatozoen  unter  dem  Einlluss 
hyperisotonischer  und  hypisotonischer  Salzlösungen. 

Nachdem  sich  an  den  rothen,  kernlosen  Blutzellen  gezeigt  hatte, 
dass  der  Zellleib  aus  zwei  Substanzen  zusammengesetzt  gedacht  werden 
kann,  einem  Gerüst  und  einer  intracellularen  Flüssigkeit^),  die  sich 
in  Beziehung  auf  Wasseranziehung  verschieden  verhalten,  war  es  dann 
weiter  die  Frage,  ob  nicht  etwa  ein  gleichartiges  Yerhältniss  bei   dem 


^)  Wie  in  dem  Kapitel  , Histologisches'  unter:  ,1.  Fixirung  der  Gewebe* 
noch  näher  erörtert  werden  wird,  sind  von  botanischer  Seite  Stimmen  laut  geworden 
die  eine  Differenzirung  der  Zellen  in  Gerüst  und  intracellulare  Flflssigkeit  als  Konst- 
product  betrachten.  Eingehende  Versuche  hat  auch  Hardy  angestellt.  Dieser  Ver- 
fasser wies  nach,  dass  bei  der  Einwirkung  von  Fixirmitteln  auf  Colloidlösungen  eine 
Netzstructur  von  gleichem  Aussehen  sichtbar  wird,  wie  wenn  das  Colloid  durch 
Kälte  erstarrt  Immer  handelt  es  sich,  sowohl  nach  der  Fixirung,  wie  nach  der 
Erstarrung  durch  Abkühlung,  um  die  Bildung  von  zwei  Phasen,  eine  feste  (Gerfist) 
imd  eine  flüssige  Phase  (intracellulare  Flüssigkeit).  Eine  ganz  ähnliche  Fixirung 
in  zwei  Phasen  findet  nun  nach  Hardy  auch  beim  Absterben  von  ZeUen  statt  Die 
Netz-  oder  Wabenstructur  der  Zellen  ist  nach  Hardy  also  ein  Product,  das  intra 
vitam  nicht  besteht.  Während  des  Lebens  bildet  das  Protoplasma  eine  homogene 
structurlose  Masse.  So  wird  auch  die  Präexistenz  von  Kemtheilungsfiguren 
angezweifelt.  Es  würde  sich  hier  um  Druckverhältnisse  in  bestimmten  Richtungen 
handeln,  die  durch  Fixation  festzulegen  sind,  aber  als  präexistirendes  Gerüst  nicht 
vorhanden  sind.  Und  wenn  Bütschli  angiebt,  dass  eine  , Wabenstructur*  oft  auch 
an  der  lebenden  Zelle  deutlich  sichtbar  ist,  so  meint  Hardy  annehmen  zu  dürfen,  dass 
Bütschli's  Zellen  schon  im  Absterben  begriffen  waren.  Hardy  hat  vor  drei  Jahren 
versprochen  diesen  wichtigen  Punkt  noch  näher  zu  untersuchen,  bis  jetzt  aber  nichts 
hierüber  hören  lassen.  Sonach  würde  man  sich  nach  Hardy  vorzustellen  haben,  dass 
während  des  Lebens  der  Zellinhalt  aus  einer  protoplasmatischen  Golloldlösung  besteht, 
in  der  die  Krystalloide  gelöst  sind  und  dass  beim  Absterben  zwei  Phasen  auftreten : 
ein  Netzwerk,  das  fast  ausschliesslich  aus  einem  Stroms  von  eiweissartigen  Stoffen 
besteht  und  einer  in  deren  Maschen  angehäuften  Flüssigkeit,  die  die  Krystalloide 
und  auch  ein  wenig  Eiweiss  enthält 

Es  ergiebt  sich  nun  die  folgende  Frage: 

Wenn  in  der  That  ein  Gerüst  während  des  Lebens  nicht  besteht,  behalten 
dann  meine  Zahlen  für  das  Volumen  des  Stroms-  (Gerüst)  der  Blutzellen  doch 
noch  einigen  Werth?  Allerdings!  Man  hat  nur  den  Ausdruck  ,Gerü^volumen*  durch 
.Volumen  der  Colloidtheilchen'  zu  ersetzen.  Im  Wesentlichen  kann  es  für  die  Rech- 
nung doch  gleichgültig  sein,  ob  die  an  der  wasseranziehenden  Kraft  des  Zellinhalts 
wenig  betheiligten  Colloidtheilchen  zu  einem  Netz  in  der  Krystalloidlösung  ange- 
ordnet oder  zu  einer  homogenen  Masse  darin  vertheilt  sind. 
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Kern  Torlag.  Es  fragte  sich  also ,  ob  es  sich  hier  nicht  um  zwei 
Substanzen  handelte,  die  sich  in  Beziehung  auf  die  Wasseranziehung 
verschieden  verhielten.  Hier  beim  Kern  könnten  diese  Substanzen 
Kemgerüst  und  intranucleare  Flüssigkeit  sein.  Für  diesen  Fragepunkt 
eigneten  sich  gerade  die  Spermatozoen  sehr  gut,  da  sie  Zellen  bilden^ 
die  fast  ausschliesslich  aus  Kemsubstanz  bestehen.  Am  meisten 
empfahlen  sich  Froschspermatozoen ,  weil  diese  in  so  gut  wie  reinem 
Zustande,  d.  h.  ohne  Beimischung  anderer  Zellen  zu  haben  sind. 
Man  hat  nur  den  Testikel  aus  der  Bauchhöhle  zu  nehmen,  in  einige 
Stücke  zu  zerschneiden  und  mit  ein  wenig  0,6  ^/o  igen  Kochsalzlösung 
zu  schütteln.  Man  bekommt  dann  eine  weisse  milchartige  Flüssigkeit, 
welche  nach  Coliren  durch  nicht-präparirte  Gaze  unmittelbar  zum  Ge- 
brauch geeignet  ist.  Von  dieser  Lösung  werden  gleiche  Mengen  mit 
grossem  Quantitäten  verschiedener  NaCl-Lösungen  versetzt  und  von  diesen 
Gemischen  gleiche  Mengen  centrifugirt. 

Die  Ceberlegung  war  dieselbe,  wie  die  bei  den  Blutkörperchen 
erwähnte.  Wenn  man  annimmt,  dass  die  betrefifende  Zelle  ein  einfaches 
semipermeables  Bläschen  bildet,  mit  einer  0,6^/oigen  Kochsalzlösung  als 
Inhalt,  und  man  denkt  sich  diese  Zelle  in  eine  0,9°/oige  NaCl-Lösung 
versetzt,  so  wird  der  Inhalt  des  Bläschens  so  lange  Wasser  abgeben,  bis 
der  Inhalt  auch  eine  0,9^/oige  NaCl-Lösung  geworden  ist.  Die  Volum- 
abnahme der  Zelle  wird   '    ~   '    X  100  =  50®/o  betragen. 

Wenn  sich  nun  aber  in  der  Wirklichkeit  herausstellt,  dass  die 
procentische  Yolumabnahme  der  Spermatozoen  geringer  ist,  so  geht 
daraus  hervor,  dass  das  Spermatozon  nicht  einfach  als  ein  Bläschen  mit 
Flüssigkeit  betrachtet  werden  darf,  sondern  dass  in  dieser  Flüssigkeit 
auch  noch  eine  Substanz  vertheilt  ist,  die  an  der  Wasseranziehung 
nicht  oder  kaum  betheiligt  ist.  Das  ist  das  Kemgerüst.  Welche  Con- 
figuration  dieses  Gerüst  besitzt,  ist  einerlei  Je  mehr  Gerüst  vorhanden 
ist,  umso  kleiner  wird  die  durch  0,9 ^/o ige  NaCl-Lösung  herbeigeführte 
Yolumabnahme  sein.  Man  sieht  leicht  ein,  dass  die  thatsächliche  Volum- 
abnahme ein  Maass  für  die  Menge  der  Gerüstsubstanz  ist,  oder  wenn 
man  sich  auf  dem  Standpunkt  Hardy's  stellt  und  eine  Trennung  von 
Gerüstsubstanz  und  intracellularer  Flüssigkeit  intra  vitam  nicht  annimmt, 
ein  Maass  für  das  Volumen  der  CoUoidtheilchen. 


1)  Die  fflr  die  Volambestiininangen  erforderlichen  trichterförmigen  calibrirten 
Röhrchen  (B.  I.  S.  284,  337  n.  379)  süid  nicht  mehr  bei  der  früheren  Adresse, 
sondern  bei  der  Firma  Franz  Hngershoff,  Leipzig,  zu  haben. 
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Spermalosoen. 


Ich  lasse  hier  in  einer  Tabelle  einige  Versuche  zur  Bestimmung 
der  procentischen  Gerüstsubstanz  (procentisches  Volumen  der  Colloidtheil- 
chen)  der  Spermatozoen  folgen.  In  derselben  Tabelle  ist  zu  gleicher  Zeit 
die  Geriistsubstanz  der  rothen  Blutkörperchen  der  Frösche  ermittelt. 

Die  Einrichtung  der  Tabelle  bedarf  keiner  Erläuterung;  ebenso- 
wenig die  Berechnung  der  Gerüstsubstanz.  Für  beides  verweise  ich  auf 
Bd.  1,  S.  341  flf. 


Reife  Spermatozoen  und  Blutkörperchen  des  Frosches. 

^  0 

Gerflst- 

PI 

|l| 

Zellenart 

Flüssigkeiten 

II 

Yolumen  p 
berMbnet 

||J 

ans 

► 

£^ 

Spermatozoen 

a)  NaCl-Lösung  0,35  Proc. 

34 

a  und  d 

20,92 

20,74 

b)      .          .       0.5       . 

80,5 

b     .    d 

20,5 

73,8 

0      ,          •       0,6       , 

28,6 

a    ,     c 

20,8 

d)      .          .1 

25,5 

Blutkörperclicu 

a)  NaCl-Lösung  0,35  Proc. 

41,75 

a  und  d 

25,9 

1 

b)      ,          .       0,5       . 

36,75 

b     .    d 

26,24 

25,7 

78.9 

c)      .          .       0,6       . 

84.75 

a     ,     c 

24,96 

1 

d)      ,          .1 

81,5 

Spermatozoen 

a)  NaCl-Lösung  0,35  Proc. 

39 

a  und  d 

23,23 

1 23,29 

b)      .          .       0.5       . 

34,25 

b     „    d 

23,40 

7i,e 

c)      .          .       0,6       . 

82,5 

a     „     c 

23,26 

d)      .          ,1 

28,75 

Blutkörperchen 

a)  NaCl-Lösung  0,35  Proc. 

33.75 

a  und  d 

19,9 

[20,12 

b)      .          .       0,5       . 

29 

b     .    d 

19,96 

73 

c)      .          ,       0,6       „ 

28 

a     ,     c 

20,5 

d)      ,          .1 

24,75 

Diese  Tabelle  lehrt  unzweideutig,  dass  die  in  0,6^/oiger  NaCl- 
Lösung  liegenden  Spermatozoen  durch  hypisotonische  Lösungen  von  NaCl 
(0,35  ®/o  und  0,5  ®/o)  quellen  und  durch  eine  hyperisotonische  Lösung  (1  ®/o) 
schrumpfen,  ebenso  wie   das  bei   den  rothen  Blutkörperchen  geschieht. 

Berechnet  man  nun  weiter  die  procentische  Quellung,  resp.  Schrumpf- 
ung, so  stellt  sich  heraus,  dass  diese  viel  kleiner  ist  als  sie  sein  würde, 
wenn  die  Spermatozoiden  ganz  und  ausschliesslich  aus  einem  mit  wäss- 


Volumen  der  Colloid«(Qerfl8t-)SabBtaiiz.  7 

riger  Flüssigkeit  bestehenden  Bläschen  beständen.  Die  Berechnung  lehrt 
übereinstimmend  ans  dem  Umfang  der  Qnellung,  wie  ans  dem  der  Schrumpf- 
ung, dass  die  Gerüstsubstanz  (Colloidsubstanz)  hier  ein  sehr  grosses  Volumen 
einnehmen  muss,  d.  h.  mehr  als  70  ^/o  des  Gesammtvolumens  der  Zelle. 
DasB  das  Volumen  der  intranuolearen  Flüssigkeit  so  gering  ist,  scheint 
mir  sehr  zweckmässig  zu  sein,  denn  dadurch  kann  die  absolute  Volum- 
Vermehrung  des  Spermatozoons,  wenn  dasselbe  nach  der  Ejaculation  mit 
Wasser  in  Berührung  kommt,  nicht  gross  sein  und  hierdurch  wird  die 
Möglichkeit  einer  zu  grossen  Ausdehnung  dei  äusseren  Protoplasma- 
schicht relativ  gering. 

Merkwürdigerweise  findet  man  bei  den  entsprechen- 
den rothen  Blutkörperchen  nahezu  dieselbe  Zahl  für  die 
procentische  Quellung  und  Schrumpfung. 

So  z.  B.  ist  die  prooentische  Schmmpfimg  der  Spermatozoon  nach  Ueber- 

28  5 25  5 

fOhnmg  ans  einer 0,6 «/o igen NaCl-Lösung  in  eine  IVoige; — ^^-^- --  X 100= 10,5 <>/o und 

bei  einer  Ähnlichen  Ueberffihrang  der  rothen  Blutkörperchen  — '    . -^  '   X  100  =  9,4 7o. 

Ich  erinnere  in  dieser  Beziehung  an  die  Thatsache,  dass  ich  auch 
für  die  rothen  und  die  weissen  Blutkörperchen  des  Pferdes  ein  gleiches 
procentisches  Gerüstvolumen  (±55^/o)  fand,  sodass  man  sich  unwill- 
kürlich fragt,  ob  vielleicht  nicht  bei  einer  und  derselben  Thierart,  im 
Zellkern  dasselbe  Volumverhältniss  zwischen  Gerüst  und  intranuclearer 
Flüssigkeit  besteht,  wie  es  auch  im  eigentlichen  Zellkörper  zwischen 
Grerüst  und  intracellularer  Flüssigkeit  obwaltet. 

Es  wäre  erwünscht  auch  bei  Warmblütern  die  procentische  Volum- 
zunahme der  Spermatozoon  und  Blutkörperchen  durch  dieselbe  hypiso- 
tonische  Lösung  oder  die  procentische  Volumabnahme  durch  dieselbe 
hyperisotonische  Lösung  zu  vergleichen.  Vielleicht  ergiebt  sich  auch 
hier,  ebenso  wie  beim  Frosch,  Uebereinstinmiung  zwischen  beiden 
Zellenarten. 


2.  Epithel. 

Die  Volumveränderungen  isolirter  Epithelzellen 
und  deren  Kerne  unter   dem  Einfluss   anisotonischer  Salz- 
lösungen. 

Ich  bespreche  jetzt  die  Untersuchungen,  die  an  Epithelzellen  von 
vier  verschiedenen  Stellen:  Darm,  Trachea,  Harnblase  und  Oesophagus, 
angestellt  wurden. 


8  Darmepithel. 

Das  Epithel  wurde  stets  so  erhalten,  dass  man  es  beim  frisch  getOdteten  Thier 
vorsichtig  vom  Organ  abschabte.  Das  Schabsei  wurde  in  ein  wenig  frischem  Blut- 
serums oder  in  einer  0,9  ^'o  NaCl-Lösung  vertheilt  und  dann  durch  ein  Filter  von 
nichtpräparirter  Gaze  colirt.  Durch  letztere  Manipulation  wurde  erzielt,  dass  die 
Zellen  theilweise  in  isolirtem  Zustande,  anderentheils  höchstens  in  kleinen  Aggregaten 
vorhanden  waren.  Von  der  gewonnenen  trttben  Flüssigkeit  wurden  mittelst  einer 
fein  ausgezogenen  Pipette  gleiche  Volumina  (0,25  cc)  abgemessen  und  in  Reagens- 
cylinder  gebracht,  in  welchen  sich  gleiche  Quantitäten  (10  bis  15  cc)  der  Salzlösungen 
befanden,  deren  Einfiuss  die  EpithelzeUen  ausgesetzt  werden  sollten.  Nach  halb- 
stündiger Einwirkung  wurden  gleiche  Volumina  der  Gemische  in  die  bekannten 
trichterförmigen  Röhrchen  gebracht  und  centrifugirt.  Wenn  das  Niveau  des  Sedi- 
ments constant  geworden  war,  wurde  das  Volumen  der  Epithelsftule  festgestellt. 
Wenn  bereits  nach  kurzem  Centrifugiren  die  Zellensänle  nicht  vollkommen  homogen 
aussah,  wurde  die  klare  Flüssigkeit  grösstentheils  abpipetirt,  die  Säule  mit  der  zurück- 
gebliebenen Fltlssigkeit  mittelst  eines  Platindrahtes  zu  einem  homogenen  Gemisch 
durchgerührt  und  wieder  aufs  Neue  centrifugirt.  War  dies  bei  einem  der  Röhrchen 
nothwendig,  so  wurde  dasselbe  auch  mit  den  beiden  anderen  vorgenommen. 

a)  DarmepitheU 

Versnch  I. 
Epithel  des  Dünndarmes  eines  Pferdes,  etwa  0,5  cm  vom  Pylorus  entfernt. 
Das  Epithel  war  in  Blutserum  des  nämlichen  Thieres  vertheilt 


Salzlösungen 

Volumen  des  Epithels 

NaCl-Lösung  von  0,7  Procent 
.    0,9 
.     1,0        . 
.     1,5        . 

35,5 
84 
33 
29 

Ans  dieser  Tabelle  geht  hervor,  dass  das  Yolumen  des  Epithels 
ziemlich  regelmässig  abnimmt,  wenn  die  Concentration 
der  Salzlösung  zunimmt. 

A  priori  hätte  man  ein  anders  Ergebniss  erwarten  können.  Darf 
doch  die  Darmucosa  als  ein  treffliches  Resorptionsorgan  betrachtet  werden 
und  es  werden,  wie  die  Erfahrung  lehrt,  dementsprechend  verdünnte  NaCl- 
Lösungen  äusserst  leicht  aufgenommen.  Hiemach  liess  sich  erwarten, 
dass  die  Zellen  des  abgeschabten  Darmepithels,  wenn  sie  in  grosse 
Quantitäten  NaCl- Lösung  verschiedener  Concentration  vertheilt  werden, 
sich  mit  den  betreflfenden  Lösungen  tränken,  sodass  von  einer 
Diftorenz  in  osmotischem  Druck  zwischen  Zellinhalt  und  Umgebung 
bald  nicht  mehr  die  Rede  sein  würde.  Man  hätte  also  erwarten 
können,   dass   das  Yolumen  des  Darmepithels   sich  unter  dem  Einfluss 


YerHalten  in  anlBotonisehen  Salzlösungen. 
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von  Salzlösungen  verschiedener  Concentration  nicht  oder  wenig  ändern 
würde. 

Das  folgende  auf  dieselbe  Weise  und  mit  derselben  Epithelart 
ausgeführte  Experiment  gab  jedoch  ein  ganz  anderes  Resultat  als  der 
erste  Versuch. 

Versuch  11. 

Epithel  des  Dflnndarmee  eines  Pferdes,  etwa  0,5  m  vom  Pylorns  entfernt 
Das  Epithel  ist  im  Blutserum  des  nämlichen  Thieres  vertheilt. 


Salzlösungen 

Volumen  des  Epithels 

NaCl-LSsnng  von  0,5  Procent 
»    0,7        . 
.    0,9        . 
.    1.5        . 

106 
108 
103 
105 

Bei  diesem  Versuch  blieb  das  Volumen  des  Epithels 
in  allen  vier  Salzlösungen  ungefähr  gleich. 

Der  Gegensatz  zwischen  den  Resultaten  der  beiden  Versuche  machte 
es  erwünscht,  dieselben  zu  wiederholen. 

Versuch  III. 

Epithel  des  Dünndarmes  eines  Schweines,  etwa  0,25  m  vom  Pylorus  entfernt 
Das  Epithel  ist  in  NaO  0,9%  vertheilt. 


Salzlosungen 

Volumen  des  Epithels 

NaCl-LösuDg  von  0,5  Procent 
.    0,7 
.     1,0 
.     1.5 

76 
76 

78 
76 

Wie  ersichtlich,  hat  die  Concentration  der  Salzlösung  keinen  Ein- 
fluss  auf  das  Volumen  ausgeübt.  Von  den  vielen  Experimenten  haben 
noch  drei  ein  entsprechendes  Resultat  ergeben.  Ich  lasse  dieselben  weiter 
unerwähnt  und  theile  die  anderen  Versuche  mit,  welche  im  Gegensatz 
hierzu  einen  Einfluss  der  Concentration  sehr  wohl  darthaten. 

In  der  ersten  Spalte  der  nächstfolgenden  Tabelle  findet  man  die 
benutzte  Salzlösung  angegeben,  in  der  zweiten  das  Volumen  des  Sedi- 
ments; in  der  dritten  Spalte  habe  ich,  um  die  Grösse  der  durch  die 
Salzlösungen  herbeigeführten  Volumänderungen  anzugeben,   den  Volum- 
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Darmeptthel. 


unterschied   der   Zellen   in  NaCl  0,7  ^/o  und  1,5  ®/o   in   Procenten   aus- 
gedrückt. 

Auf  den  ersten  Blick  erscheint  es  willkürlich,  hier  die  beiden  ge- 
nannten Lösungen  zu  wählen.  Ich  nahm  gerade  diese  beiden,  weil  sie 
am  weitesten  auseinander  liegen  und  die  Fehler  dadurch  relativ  weniger 
in's  Gewicht  fallen.  In  allen  Versuchen  stammt  das  Epithel  vom  Schweine- 
darm, etwa  0,25  m  vom  Pylorus. 


I 

II 

III 

Salzlösungen 

Volumen 
des  Epithels 

Yolumunterschied 
zwischen  b  und  d 

a)  NaCI  0,5  Procent 

b)  ,  0,7        . 

c)  ,  1,0        . 

d)  .  1.5        , 


a)  NaCl  0.5  Procent 

b)  ,  0,7        . 

c)  .  1,0        . 

d)  .  1,5        . 


a)  NaCl  0,5  Procent 

b)  .     0,7        . 

c)  ,     1,0 

d)  .     1,5 


a)  NaCl  0,5  Procent 

b)  ,  0,7        , 

c)  .  1,0        , 

d)  .  1,5        , 


a)  NaCl  0,5  Procent 

b)  ,  0,7         . 

c)  .  1.0        , 
H)       ,  1,5        , 


Versach  IV. 

57 
55 

«5  (?) 
49 


Versuch  VUI. 


50 
39 
42 
35 

Vei-such  X. 

114 

108 
98 
88 

Verbuch  XI 

140 
134 
126 
125 

Versuch  XII 

68 
66 
62 
60,5 


55-49 
55 


X  100  =  10,9  Proc. 


39-35 
39 


X  100  =  10,2  Proc. 


108-88 
108 


X  100  =  18,5  Proc. 


134-125 
134 


X  100  =  8,2  Proc. 


66-60.5 
66 


Xl00  =  8,B  Proc. 


Verhalten  in  uüaotoBMehen  Salzlösungen. 
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' 

II 

III 

SalzlSBungen 

Volumeo 
d«8  Epithels 

Volamaiiterscbied 

a)  NaCl  0,5  Procent 

b)  .     0,7        . 

c)  .     1,0 

d)  .     1,5        . 


Veranch  XUI. 

69 

64 

60 

54 


64—54 
64 


X  100  =  Iß,«  Proc. 


a)  NaCl  0,5  Procent 

b)  .      0,7        . 

c)  .      1,0        . 

d)  .      1.5        . 


Versach  XV. 

74 
72,5 
69 
66 


^^^X  100  =  8,9  Proc. 


In  Beziehung  auf  die  sieben  anderen  Versuche  will  ich  nur  er- 
wähnen, dass  die  Volumunterschiede  in  NaCl-Lösung  von  0,7  und  von 
l,5«/o  17,9,  10,8,  11,2,  9,2,  8,7,  9,8  und  10,6o/o  betrugen. 

Fassen  wir  die  Versuchsresultate  zusammen,  so  erhellt,  dass  der 
Vohimunterschied  zwischen  den  Zellen  in  NaCl  von  0,7  und  1,5  ®/o  in  den 
meisten  Fällen  zwischen  10,9  und  8,2 ^/o  schwankt;  in  vier  Fällen  beträgt 
die  betreffende  Differenz  18,8  bis  15,6  >. 

Wie  sind  diese  Abweichungen  zu  erklären?  Meines  Erachtens 
kann  man  hier  an  zwei  Möglichkeiten  denken:  entweder  die  Unter- 
suchungsmethode ist  nicht  zuverlässig,  oder  das  in  den  verschiedenen 
Versuchen  von  entsprechenden  Stellen  bezogene  Epithel  befand  sich  nicht 
immer  in  demselben  Zustand. 

Die  erste  Möglichkeit  ist  zu  verwerfen,  weil  meine  Methode  bei 
den  rothen  und  weissen  Blutkörperchen,  bei  den  Spermatozoon  und  auch 
bei  dem  ebenfalls  durch  Abschaben  erhaltenen  Blasen-  und 
Oesophagusepithel  übereinstimmende  Resultate  gegeben  hat. 

Es  bleibt  also  nichts  anderes  übrig,  als  anzunehmen,  dass  das 
Darmepithel  sich  nicht  immer  in  demselbenZustand  der  Permea- 
bilität befindet. 

In  dieser  Hinsicht  kann  man  sich  wieder  zwei  VorsteUungen 
machen. 

a)  Man  kann  sich  denken,  dass  in  den  Fällen,  in  denen  sich  die 
betreffende  Procentzahl  um  18,5  bewegt,  die  Zellen  vor  dem  Centrifugiren 
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Darmepithel. 


nicht  lange  genug  in  den  Salzlösungen  verweilt  haben,  um  sich  mit  den- 
selben zu  tränken.  Wenn  das  wirklich  der  Fall  ist,  so  muss  bei  längerem 
Verweilen  der  Prooentgehalt  abnehmen  und  etwa  10  werden; 

b)  das  Epithel  befindet  sich  zuweilen  in  einem  besonderen  Zustand 
der  nur  unter  bestimmten  Einflüssen  aufgehoben  werden  kann. 

Die  Möglichkeit  a)  war  nicht  schwer  zu  prüfen. 

Zu  diesem  Zweck  fertigte  ich  Mischungen  von  Epithel  und  Salzlösung 
an  und  centrifugirte  nach  verschiedenen  Zeiten. 

Aus  der  folgenden  Tabelle  ist  das  Resultat  ersichtlich: 

Versuch  XXVIl. 
Epithel   des  Danndarmes   eines  Schweines,   etwa  0,25  m   vom  Pyloras.    Das 
Epithel  ist  vertheilt  in  NaCl  von  0,9  Wo.    Es  wurden  Mischungen  hergestellt,  welche 
^'a  Stande,  1,  2  and  3  Standen  sich  seihst  überlassen  wurden*): 


Salzlösungen 

Volumen  des  Epithels  nach 
Vs  Stunde          1  Stunde 

einer  Einwirkungsdauer  von 
2  Stunden         3  Stunden 

NaCl  0,5  Procent 
.     0,7        . 
.     1.0        . 
.     1,5        . 

114 
108 

98 
88 

113 

109 

99 

88 

113 

107 

99 

89 

112 

107 

98 

91 

Man  sieht,  dass  die  Einwirkungsdauer  keinen  wesentlichen  Ein- 
fluss  auf  das  Volumen  ausgeübt  hat. 

Ich  wiU  noch  ein  paar  von  den  vielen  Versuchen  erwähnen,  welche 
ich  behufs  Klärung  des  vorliegenden  Fragepunktes  angestellt  habe. 


Versuch  XVIII. 


Salzlösungen 


NaCl  0,5  Procent 
.     0,7        . 
.     1,2        . 
.     1.5        , 


Volumen  des  Epithels  nach  einer  Einwirkungsdauer  von 
V«  Stunde  2  Stunden        ||        3  Stunden 


81 
76 
61 
65 


80 
76 
62 
66 


I 


78 
73 
64 

G8(?) 


*)  Wenn  ich  hier  von  einer  Einwirkungsdauer  von  Vt  Stunde  spreche,  so  denke 
ich  an  die  Zeit,  welche  zwischen  der  Anfertigung  der  Gemische  und  dem  Anfang 
des  Gentrifügirens  liegt.  Also  die  Zeitdauer  des  Gentrifugirens  wird  ausser  Be- 
tracht gelassen.  Das  ist  zwar  nicht  ganz  correct,  aber  die  Epithelzellen  werden 
nach  dem  Beginn  des  Gentrifugirens  so  rasch  gegeneinander  gelegt,  dass  von  einer 
merklichen  Einwirkung  der  umgebenden  Salzlösung  auf  die  Zellen  innerhalb  weniger 
Minuten  kaum  die  Rede  mehr  ist. 


Verhalten  in  anisotonischen  Salzlösungen. 
Versnch  XXXI. 
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SalzlSsnngen 

Yolnmen  des  Epithels  nach  einer  Einwirknngsdaner  von 
Va  Stunde               2  Stunden                3  Stunden 

Naa  0,5  Procent 
.     0,7        . 
.     0,9        , 
.     1.5        . 

69 
64 
60 
54 

68 
63 
60 

69 
63 
60 
55,5 

Anch  in  diesen  zwei  Versuchen  hat  eine  längere  Einwirkung,  kaum 
einigen  Einfluss  auf  das  Volumen  ausgeübt. 

Man  darf  also  schliessen,  dass  sich  der  Einfluss  der  Koch- 
salzconcentration  auf  das  Epithelvolumen  in  demselben 
Maasse  geäussert  hat,  bereits  nach  halbstündiger  Ein- 
wirkung, wie  dieser  Einfluss  sich  nach  mehrstündiger 
Einwirkung  offenbart.  ^ 

Hierdurch  wird  die  Erklärung  a  auf  S.  11  hinfällig  und  es  erübrigt 
per  exclusionem  noch  die  Erklärung  b. 

Nach  dieser  befände  sich  das  Epithel  zuweilen  in  einem  beson- 
deren physiologischen  Zustand,  in  welchem  die  Durchlässigkeit 
für  Kochsalzlösungen  verringert  ist. 

Dass  nun  wirklich  das  Darmepithel  mit  Beziehung  auf  seine  Permea- 
bilität in  einen  anderen  Zustand  gerathen  kann,  lehren  uns  die  sorg- 
faltigen Untersuchungen  Hay's^).  Durch  diese  wurde  nachgewiesen, 
dass  die  purgative  Wirkung  des  MgS04  theilweise  auf  einer  Abnahme 
des  resorbirenden  Vermögens  der  Darmmucosa  beruht,  was  dann  die 
Verflüssigung  der  FäcalstoflFe  befördert.  Hay  hat  gezeigt,  dass  das  Thier 
nach  Aufnahme  von  MgS04  Strychninmengen  verträgt,  durch  die  es  sonst 
fast  unmittelbar  verendet. 

Ich  habe  nun  versucht,  auch  in  vitro  die  Permeabilität  des 
Darmepithels  mittelst  MgSO«  zu  modificiren. 

Versuche,  um  die  Permeabilität  des  isolirten  Darmepithels 

zu  modificiren. 
Zu  diesem  Zweck  nahm  ich  Darmepithel,  welches  sich,   wie  z.  B. 
in  Versuch  XII,   nur  in  geringem  Maasse  durch   die  Concentration  der 
Kochsalzungeu   beeinflussen   Hess,   und   versetzte   dasselbe   mit  MgSO^- 
Lösungen  verschiedener  Stärke. 

1)  M.  Hay,  Journal  of  Anatomy  and  Pbysiology  1882. 
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DannepitiieL 


Versaeh  XXXn. 

Epithel  des  DQiindannes  eines  Pferdes,  0,5  m  vom  Pylorus.    Die  Zellen  sind 
in  ein  wenig  MgBOrLösuig  vertheili»  die  mit  0,9>iger  NaCI-Lösung  isotonisch  ist. 


SalzlSsnngen 


Yolumen  der  Epithelzellen 


MgS04-Lösung  isotonisch  mit  NaCl  0,7  Procent      | 
»  »  »        n     0,9        , 

1  9  i' 


45 
60 
51 
64 


Versuch  XXXIU. 

Epithel  des  Colon  eines  Pferdes,  0,5  m  vom  Pyloms.    Die  Zellen  sind  in  ein 
wenig  NaCl  von  0,9  >  vertheili. 


Salzlösungen 

Volumen  der  Epithelzellen 

MgSO^-Lösung  isotonisch  mit  NaCI  0,7  Procent 
»                     «            »        «     0,9        n 
«                        n              ■          n      1»2         » 

■                                s                  «             «        1»5             n 

32 
35 
50 
49 

Versuch  XXXIV. 

Epithel  des  Dttnndarmee  eines  Schweines.    Die  Zellen  sind  in  ein  wenig  NaCl 
von  0,9  ®/o  vertheilt. 


Sa^lzlösungen 

MgSOrLöanng  isotonisoh  mit  NaCl  0.7  Procent 

.     0,9        . 
n                    *            11        II     1»2        . 
»                     •            »        •     1»^        » 

88 
101 
102 
105 

Es  ist  mir  nicht  möglich,  aus  diesen  Versuchen  einen  bestimmten 
Einfluss  der  verschiedenen  MgSO^-Lösungen  auf  das  Volumen  der  Zellen 
zu  erkennen.  In  allen  drei  Versuchen  findet  man  das  Zellvolumen  in  der- 
jenigen MgS04-Lösung  am  kleinsten,  welche  mit  NaCl  von  0,7  •/o  isotonisch 
ist.  Das  Gegentheil  hätte  man  erwarten  dürfen.  Bei  näherer  mikro- 
skopischer und  makroskopischer  Betrachtung  stellte  sich  aber  heraus, 
dass  die  letztgenannte  MgS04-Lösung  auch  die  einzige  war,  in  welcher 
sich  kein  Schleim  gebildet  hatte.    In  den  drei  übrigen  Lösungen  hatte 


Einfluss  YOB  MagnemamBolfat. 
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das  Epithel  in  so  bedeutendem  Maasse  Schleim  abgeschieden,  dass  die 
Zellenmasse  ein  ganz  anderes  Aussehen  hatte  wie  in  der  ersten.  Die 
sonderbaren  Yolumenverhältnisse  sind  wohl  hieraus  zu  erklären. 

Beim  DorelmuGheii  der  Litteratur  ergab  sich,  dass  die  Eigenscbafl  von  MgSO«- 
Lösimgeii',  SolüeiiinibBondening  ans  Darmepithelien  herbeizuführen,  schon  früher 
stiidirt'  worden  ist;  Fnsari  und  Mar  fori  fanden  nämlich,  dass  nach  der  Auf- 
nahme von  porgirenden  Mittelsalzen  eine  so  bedeutende  Schleimabsonderung  statt- 
fand; dass  die  Zotten  ganz  mit  Schleim  bedeckt  waren  und  die  Resorption  des  flüs- 
sigen Darminhaltes  gehenunt  wurde. 

Indessen  ist  das  Darmepithel  nicht  die  einzige  Zellenart,  welche 
unter  dem  Einfluss  von  MgS04  Schleim  absondert.  Ich  konnte  das 
Gleiche  beim  Hamblasenepithel  konstatiereiL  Als  ich  dasselbe  nach 
Zusatz  zu  MgS04-Lösungen  centrifugirte,  die  mit  NaCl  von  0,7,  0,9,  1,2 
und  1,5  ^/o  isotonisch  waren,  setzten  die  Zellen  sich  nur  in  der  ersten 
Lösung  gut  ab.  In  der  übrigen  Flüssigkeit  war  die  Beschaffenheit  des 
Epithels  so  schleimig,  dass  von  einer  Ablesung  des  Niveaus  nicht  die 
Rede  sein  konnte. 

Tch  beschloss  nun,  die  Versuche  mit  Darmepithel  derart  zu  wieder- 
holen, dass  die  ZeUen  erst  eine  kurze  Zeit  mit  einer  MgSO^-Lösung  in 
Berührung  blieben  und  dann  dem  Einfluss  von  NaQ-Lösungen  aus- 
gesetzt wurden. 


Versucli  XXXV. 

Epithel  des  Dünndarmes  des  Schweines,  0,25  m  vom  Pyloms.  Die  abgeschabte 
Masse  wurde  in  ein  wenig  NaCl-L5sung  von  0,9  ^/o  vertheili  Dann  wurde  das  Ge- 
misch in  zwei  Theile  getrennt.  Die  eine  Hälfte  wurde  sich  selbst  überlassen,  die 
andere  Hälfte  (10  cc)  wurde  mit  1  cc  einer  15Voigen  MgS04-Lösung  versetzt. 
Nadiher  wurden  von  beiden  Antheilen  gleiche  Portionen  abgemessen  und  in  NaCl- 
Lömingen  von  0,7%  und  1,5^0  gebracht   Nach  einer  halben  Stunde  wurde  centrifugirt. 


Salzlösungen 


Volumen   j!     Volomenunterschied  der 
des        I   Zellen  durch  NaGl  0,7  und 


Epithels 


1,5  Procent 


X  M  ni  /v»9  n  ^  l^tis  Epithel  ist  zuvor 

a)  NaCl  0,7  Proc.  |  .    i^  ^i  aa  o/ 

,'  -'  }  m  NaCl  von  0,9  "/o 

^^     .       1»^      -  )  vertheüt 

c)  Naa  0,7  Proc  1  I>^.  Epithel  ist  zuvor 

/.  7  .  1  m  emem  Gemisch  von 

^)     .      i,ö      ,  J  NaClu.MgSO^vertb. 


67 
61 

82 


67-61 
67 

82-69 
82 


X  100  =  9  Proc. 
X  100  =  1«  Proc. 


Durch  Berührung  mit  MgS04  hat  das  Epithel  also  eine  grössere 
Empfindlichkeit  für  Concentrationsverschiedenheiten  bekommen. 
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Darmepithel. 


Versuch  XXXVL 

Der   folgende  Versuch   wurde   in   gleicher  Weise  ausgeführt  wie 
der  vorige. 


Salzlösungen 


Volumen 

des 
Epithels 


Voinmenunterschied 

zwischen  a  u.  b  und  zwischen 

c  und  d 


a)  NaCl  0,7  Proc. 

b)  .      1,5 


rl 


c)  NaCl  0,7  Proc.  \ 

d)  .      1,5      .      / 


Das  Epithel  ist  zuvor 
in  NaCl  von  0,9  > 

vertheilt 
Das  Epithel  ist  zuvor 
in  einem  Gemisch  von 
NaClu.MgS04verth. 


70 
64 

78 
63 


-^-   X  100  =  8,6  Proc. 


78-63 

78 


X  100  =  19,2  Proc. 


Versuch  XXXVn. 


a)  NaCl  0,7  Proc. 

b)  .       1,5 


)m 


c)  NaCl  0,7  Proc. 

d)  .       1,5 


Das  Epithel  ist  zuvor 

in  NaCl  von  0,9  > 

vertheilt 

^  Das  Epithel  ist  zuvor 
oc.  I  .      •        n      •    v 
>  in  emem  Gemisch  von 


NaClu.MgSO^verth. 


58 
53 

67 
61 


58-53 
58 


X  100  =  8,6  Proc. 


~-  X  100  =  9  Proc. 


Während  also  in  Versuch  XXXV  und  XXXVI  das  MgSO^  eine 
bedeutende  Permeabilitätsänderung  hervorgerufen  hat,  ist  in  Versuch 
XXXVn  nichts  davon  zu  constatiren.  Andere  Experimente  gaben  ein 
gleichartiges  Resultat. 

Man  kann  also  sagen,  das  MgSO^  besitzt  das  Vermögen,  Darm- 
epithel in  einen  modificirten  Permeabilitätszustand  überzuführen,  diese 
Erscheinung  bleibt  aber  auch  bisweilen  aus. 

Von  den  StoflFen,  deren  Einfluss  ich  auf  gleiche  ViTeise  wie  den 
des  MgS04  prüfte,  gab  verdünnte  Schwefelsäure  ein  positives 
Resultat. 

Ich  lasse  ein  Versuchspaar  folgen. 


Versuch  XXXVIII. 

Epithel  des  Dünndarmes  des  Schweines,  0,25  m  vom  Pylorns.  Die  abge- 
schabten Zellen  werden  in  wenig  NaCI  von  0,9^0  vertheilt.  Von  diesem  Gemisch 
wird  die  eine  Hälfte  mit  NaCl  von  0,9^io  versetzt,  die  andere  Hälfte  mit  einem  Ge- 
misch von  10  cc  NaCl  von  0,9  V  und  1  cc  V^o  norm  Ü2S04.  Von  den  beiden  angefertigten 
Epithelgemischen  werden  gleiche  Portionen  in  NaCl-Lösnngen  von  0,5,  0,7,  1  nnd 
Ifi^lo  gebracht  nnd  V>  Stunde  später  centrifiigirt. 


Ver&nderliohkeit  der  t'ermeabiliUt. 
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Volumen  des  Epithels 

Volumen  des  Epithels 

Salzlösungen 

(Vertheüung  in  NaCl 

(Vertheil.  in  einem  Gemisch  v. 

Ton  0,9  ^o) 

10ccNaCl  +  IccH^SO^Vion. 

NaCl  0,6  Proc. 

88 

96 

.     0,7      , 

84 

75 

.     1.0      . 

81 

71 

.      1,5      . 

78 

63 

Betrachtet  man  die  Resultate  dieser  Versuchsreihe,  so  ergiebt  sich 
dass  die  Zugabe  einer  geringen  Menge  H^SO^  die  Empfindlichkeit  des 
Darmepithels  für  Concentrationsunterschiede  erheblich  vermehrt,  mit 
anderen  Worten,  die  Permeabilität  für  NaCl  herabgesetzt  hat. 

Es  zog  mich  wenig  an,  noch  weiter  im  Dunkeln  zu  tasten  und 
den  Einfluss  anderer  Stoffe  auf  die  Durchlässigkeit  des  Epithels  für 
NaCl  zu  prüfen.  Es  mag  für  jetzt  genügen,  constatiren  zu  können, 
dass  es  gelingt,  mittelst  chemischer  Agentien,  also  auf  künstlichem  Wege 
das  Epithel  in  einen  derartigen  veränderten  Zustand  zu  versetzen,  dass 
der  Einfluss  der  Concentration  auf  das  Volumen  erheblich  steigt.  Hier- 
durch gewinnt  die  per  exclusionem  aufgestellte  Erklärung  für  das  ver- 
schiedenartige Verhalten  des  abgeschabten  Darmepithels  gegen  Salz- 
lösungen in  hohem  Maasse  an  Wahrscheinlichkeit,  die  Erklärung  näm- 
lich, dass  das  abgeschabte  Darmepithel  nicht  immer  in  demselben  physio- 
logischen Zustand  sich  befindet,  d.  h.  nicht  immer  eine  gleiche  Durch- 
lässigkeit für  Kochsalzlösungen  zeigt  ^). 


^)  Es  sei  hier  bemerkt,  dass  dieses  Resultat  keineswegs  mit  meiner  früher 
aoAgesprochenen  Ansicht  im  Widerspruch  steht,  nach  welcher  die  bis  damals  be- 
kannten Resorptionserscheinungen  auf  physikalischem  Wege  erklärt  werden  können. 
Im  Gegentheil,  ich  habe  damals  mit  Nachdruck  betont,  dass  ich  ,inicht  daran  denke, 
behaupten  zu  wollen,  dass  das  Leben  anf  den  Resorptionsprocess  keinen  Einfluss 
ausüben  kann  und  es  auch  wirklich  nicht  thut.  Unter  physiologischen  nnd  patho- 
logischen Bedingungen  können  zweifellos  in  lebendigen  Membranen  fein  nuancirte 
Veränderungen  hervortreten,  welche  auf  die  darin  statthabenden  physikalischen  Vor 
gänge  einen  nicht  geringen  Einfluss  haben.  Hierdurch  hören  aber  diese  Vorgänge 
selbst  nicht  auf,  rein  physikalische  Processe  zu  sein."    (Vergl.  Bd.  11,  S.  218). 

„Der  arterielle  Blutdruck  wird  durch  Zusammenziehung  des  linken  Ven- 
trikels herbeigeführt;  das  ist  eine  Thatsache,  welche  aus  einem  rein  physikalischen 
Gresichtspunkte  für  Jeden  verständlich  ist.  Aber  wenn  irgend  eine  Ursache  auf  das 
Leben  des  Herzmuskels  derart  einwirkt,  dass  dieser  fettig  degenerirt,  so  ändert  sich 
der  Blutdruck.  In  dieser  Thatsache  kann  doch  kein  Grund  liegen,  den  Zusammen- 
hang zwischen  Herzcontraction  und  Blutdruck  nun  nicht  mehr  als  einen  rein  physi- 
kalischen aufzufassen. 

Hamburger.  Osmot.  Druek.  UI.  Band.  2 
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DarmepitHeL 


Das  Wesen  der  Veränderung,  welche  die  Zellen  dnrcl»  die  kurz- 
dauernde  Einwirkung  von  MgSO^  oder  H^SO^  erfahren,  ist  uns  mibe- 
kannt  geblieben. 

üowillkarlich  denkt  nian  liierbei  un  die  Versuche  H eid enhain*B  über  die 
Permeftbilitflt  der  zwJBclien  den  DArmefiithelzellcn  liegetideti  KittaubataBZ.  Als  er 
beim  lebenden  Thier  MetbylenblRu  in  den  Darm  gebraclii  hatte  nnd  nachher  das 
Epithel  mikroskopisch  untersuchte,  Bah  er,  dass  in  einem  und  demselben  Gesichtsfelde 
zwischen  vieleu  Zellen  die  Kittauhatana  blau  gefärbt  war,  während  zwischen  anderen 
danebenliegenden  Zellen  die  Sahstanz  ganz  farhlus  war. 

Heiden hain  denkt  hierbei  an  die  Wahrscheinlichkeit,  dass  die  Kittsuhstanz 
sich  zwischen  den  Zellen  nicht  überall  im  gleichen  Zustand  befindet  nnd  erinnert  hei 
dieser  Gelegenheit  an  eine  gleichartige  von  ihm  beobachtete  Thatsache^  dass  nämlich 
nach  Einverleibung  von  indigoscbwefelaaurem  Natron  ein  Theil  des  Nieren  epithel» 
blau  gefärbt  wird,  wUbrend  andere^  dazwischenliegendo  Epithelzellen  farbloa  bleiben. 

Discussion  der  Resultate. 

Fassen  wir  nun  zusammen,  was  die  Experimente  über  den  Ein- 
flass  von  Kochsalzlösungen  auf  das  Volumen  des  Darmepithels  gelehrt 
haben,  so  lassen  sich  die  Resultate  zu  drei  Fällen  ordnen: 

L  Die  Concentratiou  der  Salzlösung  hat  auf  das  Volumen  der  Zellen 
absolut  keinen  Einfluss  ausgeübt.     Das  geschah  nur  selten. 

2.  Die  Coucentration  der  Salzlösung  zeigt  einen  geringen  Ein- 
Huss  (die  VolumdiflFerenz  des  Epithels  in  NaCl  von  1,5  und  0,7  *Vo  be- 
tragt 9^/o).     Das  ist  das  normale  Verhältnisse 

3.  Die  Concentration  der  Salzlösung  übt  einen  bedeutenden 
Einfluss  auf  das  Volumen  des  Epithels  aus  (die  Volumdift'erenz  in  NaCI  von 
1,5  und  0,70/0  beträgt  15  bis  19'Vü), 

Dieses  Resultat  bekommt  man  von  Zeit  zu  Zeit. 

Lassen  wir  den  erstgenannten,  relativ  selten  beobachteten  Fall 
ausser  Betracht,  so  ergiebt  sich  also,  dass  die  Salzlösungen  das  Volumen 
des  Darniepithels  beeinflussen.  Gewölinlich  ist  der  Einfluss  geringfügig, 
zuweilen  aber  ist  derselbe  bedeutend.  Im  letzteren  Falle  handelt  es  sich 
höchstwahrscheinlich  um  einen  besonderen  physiologischen  Zustand  des 
Epithels  und  es  ist  sogar  gelungen,  denselben  mittelst  MgSO^  und  HgSO| 
künstlich  hervorzurufen  (vgL  S«  13  und  16). 

Die  unter  2  genannte  Erscheinung  entspricht  somit  dem  normalen 
Verbalten. 


Es  schien  mir  nicht  überflüssig,  noch  einmal  hierauf  hinmweiaen,  weil  einige 
Autoren  mir  in  den  Mund  gelegt  haben,  dma  ich  mit  Beziebung  auf  den  Resorptions- 
vorgang den  lebenden  Darm  mit  einer  todten  Membran  ^teichistellte.  Eine  dersiiige 
Aalfa<istmg  meinerseits  hätte  man  mit  Recht  als  un  physiologisch  zu  bezeichnen* 


ündorchlässlgkeit  des  Zellkernes.  19 

Wir  fragen  nun,  was  uns  dieses  Ergebniss  über  die  Permeabilität 
des  Epithels  für  Salzlösungen  aussagt.  Darf  man  das  abgeschabte  Darm- 
epithel als  durchlässig  für  Kochsalz  betrachten.  Hiergegen  scheint  die 
Thatsache  zu  sprechen,  dass  die  Concentration  einen,  wenn  auch  ge- 
ringen, so  doch  jedenfalls  merklichen  Einfluss  auf  das  Volumen  des 
Epithels  ausübt,  einen  Einfluss,  der  auch  nach  längerer  Einwirkung  nicht 
verschwindet. 

Anfangs  meinte  ich  den  betreffenden  Einfluss  der  Salzconcentration 
einer  Vermischung  des  Epithels  mit  Zellen  zuschreiben  zu  müssen,  die 
ebenso  wie  die  rothen  und  weissen  Blutkörperchen  für  Salz  impermeabel 
sind,  z.  B.  einer  Vermischung  mit  lymphoiden  Zellen,  welche  zugleich 
mit  dem  Epithel  abgeschabt  worden  waren.  Ich  glaubte  hierzu  umso- 
mehr  berechtigt  zu  sein,  weil  in  den  vier  Versuchen  von  Fall  1  (vgl. 
S.  18)  gar  kein  Einfluss  auf  das  Zellvolumen  bemerkbar  war. 

Als  mir  aber  die  grosse  Uebereinstimmung  zwischen  den  sub.  2 
zusammengestellten  Volumdifferenzen  (S.  18)  aufgefallen  war,  schien  es 
mir  doch  gewagt,  anzunehmen,  dass  jedes  Mal  nahezu  dieselbe  Menge 
lymphoide  Zellen  abgeschabt  worden  sei.  Ausserdem  lehrte  die  mikro- 
skopische Untersuchung,  dass  die  Menge  dieser  Zellen  gering  war.  Des- 
halb dachte  ich  an  die  Kerne  der  Epithelzellen.  ;,War  es  nicht 
möglich,  dass  die  Kerne  eine  relativ  geringe  Durchlässig- 
keit für  Kochsalz  besässen  und  so  durch  ihre  Schrumpfung 
und  Quellung  für  die  Volumänderung  der  Zellenmasse  im 
Ganzen  verantwortlich  gemacht  werden  müssten?" 

Um  diese  Frage  zu  prüfen,  war  es  erforderlich,  die  Grösse  der 
Kerne  unter  dem  Einfluss  verschiedener  Concentrationen  mit  einander 
zu  vergleichen. 

Von  Volumbestimmungen  der  isolirten  Kerne  konnte  natür- 
lich nicht  die  Rede  sein.  Es  blieb  also  nichts  anderes  übrig,  als  mikro- 
skopische Messungen  von  zwei  Dimensionen  auszuführen. 

Mikroskopische  Messung  der  Zellkerne. 

Zu  diesem  Zweck  wurde  die  Darmmncosa  des  eben  getödteten  Thieres  mit 
NaCl  von  0,9^0  abgespült;  dann  wurde  die  Schleimhaut  abgeschabt,  das  Epithel  in 
ein  wenig  NaCl  von  0,9  ^o  vertheüt  und  von  diesem  Gemisch  je  ein  wenig  mit  NaCl 
von  0,7  ^/o  und  1,5  ^/o  versetzt.  Nach  bestimmten  £inwirkungszeit«n  wurden  Präparate 
angefertigt  und  in  Paraffinleistchen  eingeschlossen. 

Von  jedem  Kerne  wurde  Längs-  und  Querachse  gemessen,  und  zwar  mittelst 
Ocnlarmikrometer  27«  Obj.  F.  Zeiss. 

Da  natürlich  die  Einwirkungsdauer  bei  dem  zuletzt  gemessenen  Präparate  die 
grösste  sein  musste,  wurde,  um  diesen  Factor  bei  den   vergleichenden  Bestimmungen 

2* 
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za   eliminireD,  abwechselnd   80  Zellkerne   in  0,7   and   30   Zellkerne  in  1,5  ^/o  NaCl- 
Lösung  untersacht. 

Versach  XLI. 

Das  Epithel  stammte  vom  Schweinedarm,  ungefähr  0,25  m  vom  Pylorns  ent- 
fernt. Die  Messungen  wurden  vier  Standen  nach  der  Vermischung  des  Epithels 
mit  den  0,7  und  l,5  7oigen  Salzlösungen  begonnen. 


I 

II 

III 

IV 

V 

VI 

1  Gesammtdimension 
Salzlösungen     der  Längs  achsen 
:     V.  je  30  Kernen 

Ges.- 
Dimens 

der 
Lings- 
achsen 
v.120  K. 

Gesammtdimension 
der  Breiteachsen 
von  je  30  Kernen 

Ges.- 
Dimens 

der 
Breite 
achsen 
V.120K. 

Gesamtfliehen- 

durchschnitt  t. 

120  Kernen 

(HI  X  V) 

NaCl  0,7  Vo 
.       1,5  . 

200-209-205-199 
180,5.176-175-172,25 

818 

708,75 

132-135-132139 
131-127125,5-130,5 

588 
514 

4878M 
861727,5 

Versuch  XLII. 

Wiederholung  des  vorigen  Versuches;  anderes  Schwein.    Mit  den  Messungen  wurde 
nach  6stflndiger  Einwirkung  der  Salzlösungen  begonnen. 


NaCl  0,7  °/o 
.      1,5  . 


NaCl  0,7  »/o 

.       1,5  , 


213,75-210-207-215  11  846,75 
203-199,75-206-195      808,75 


129,5-125.125,5-122 
119,5-126-120-119 


502 

484,5 


Versach  XLIII. 

Wiederholung  des  vorigen  Versuches  mit  Pferdedarm. 
211-217,5.209-212  ,i  849,5  123.128-126125,5  11  502,5 
203-206-201.197     |i    805  124-119-122124  489 


424566 
889416 


426878 
898646 


Wie  ersichtlich,  hat  die  Salzconcentration  einen  deutlichen  Ein- 
fluss  auf  die  zwei  linearen  Dimensionen  und  also  auch  auf  den  Flächen- 
durchschnitt (Spalte  VI)  der  Kerne  ausgeübt.  Wenn  das  der  Fall  ist, 
muss  der  Einfluss  auf  das  Volumen  der  Kerne  noch  grösser  sein. 
Man  darf  wohl  schliessen,  dass  bei  dem  nicht  geringen  Antheil,  welchen 
der  Kern  am  Volumen  der  Gesammtzelle  hat,  die  Salzconcentration  einen 
deutlichen  Einfluss  auf  das  Totalvolumen  der  Zelle  ausüben  muss. 

Ich  glaube  also,  die  Resultate  der  bis  jetzt  beschriebenen  Unter- 
suchungen in  folgender  Weise  deuten  zu  müssen: 

1.  Der  Zellenleib  des  abgeschabten  Darmepithels  ist 
für  Kochsalz  in  hohem  Maasse  permeabel,  der  Kern  hin- 
gegen wenig  oder  nicht. 

2.  Zuweilen  befindet  sich  das  Darmepithel  in  einem 
Zustande,  inweichem  nicht  nur  derKern,  sondern  auch  der 
Zellenleib  für  Kochsalz  wenig  permeabel  ist. 
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Höber  [8]  hat  im  Züricher  physiologischen  Institute  beiläufig 
versucht,  die  Frage  zu  beantworten,  ob  im  Darme  ausser  der  zwischen 
den  Epithelzellen  gelegenen  Kittsubstanz  auch  die  Zellen  selbst  für  ge- 
löste Sto£fe  durchlässig  seien.  Der  Verfasser  konnte  auf  seine  Frage 
keine  Antwort  erhalten.  Ich  glaube,  dass  die  oben  mitgetheilten  Ver- 
suche eine  solche  ertheilen. 

b)  Flimmerepithel. 

Die  zweite  Epithelart,  welche  ich  untersuchte,  ist  das  Flimmer- 
epithel aus  der  Trachea.  Diese  Zellenart  gewährt  den  Vortheil,  dass 
man  während  der  ganzen  Versuchsdauer  Sicherheit  erlangen  kann,  ob 
das  Object  sich  noch  im  lebendigen  Zustande  befindet. 

Nachdem  die  Zellen  die  erforderliche  Zeit  mit  der  gebrauchten 
Salzlösungen  in  Berührung  gewesen  waren,  konnte  man  imEngelmann- 
schen  Gaskämmerchen  unter  Anwendung  von  Körpertemperatur  die 
Cilien  vieler  Zellen  noch  in  Bewegung  sehen,  oder  durch  Reizung  in 
Bewegung  versetzen. 

Da  die  Versuche  in  gleicher  Weise  wie  beim  Darmepithel  ange- 
stellt wurden,  wird  die  Mittheilung  der  Resultate  genügen. 

Versuch  XLIV 

Flimmerepithel  ans  der  Trachea  eines  eben  getödteten  Pferdes.  Das  Epithel 
ist  in  ein  wenig  NaCl-Lösang  von  0,9^0  vertheilt.  Unmittelbar  nachher  werden 
gleiche  Mengen  der  Anfschwemmang  mit  15  cc  einer  0,7  bis  0,9  und  1,2  ^/oigen  NaCl- 
Lösung  in  Berührung  gebracht.  Nach  halbstündiger  Einwirkung  wurde  cen- 
trifugiri 


Salzlösungen 

Volumen  des  Epithels 

NaCl-Lösung  von  0,7  Proc. 
.    0.9      . 
.     1.2      . 

86 
81 
74 

Vergleicht  man  die  nach  Einwirkung  von  NaCl  von  0,7  ®/o  und  1,2  ®/o 

of* nA 

erhaltenen  Zahlen,  so  ergiebt  sich  ein  Volumunterschied  von  — ^^      X  100 

=  14  ®/o.  Dieser  Betrag  erinnert  an  die  Werthe,  die  bei  den  für  NaCl 
impermeablen  rothen  und  weissen  Blutkörperchen  gefunden  wurden  und 
nun  fra^t  es  sich,  ob  das  Flimmerepithel  die  Eigenschaft  der  Undurch- 
lässigkeit  für  NaCl   mit  den   genannten  Zellen  theilt,  oder  ob   dasselbe 
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im  Gegentheil  NaCI-Lösungen  durchtreten  lässt,  ebenso  wie  das  Darm- 
epitliel,  aber  langsamer.  Letzteres  war  nicht  schwer  zo  prüfen.  Ich 
yerfügte  noch  über  einen  Theil  der  Oemische  des  vorigen  Versuches  und 
wartete  mit  dem  Centrifugiren,  bis  dieselben  während  zwei  Stunden  sich 
selbst  überlassen  gewesen  waren. 

Wiederholung  des  vorigen  Versuches;  jedoch  bei  zweistQndiger  Einwirkangs- 
daner  statt  halbstflndiger. 


Salzlösungen 

Volnmen  des  Epithels 

NaClLSsong  von  0,7  Proc. 
.              .    0,9      . 
.    1,2      . 

84 
82 
80 

Jetzt   ist  der  Volumunterschied  — ^r —  X  100  =  4,8  ^/o  geworden, 

statt  140/0. 

Es  schien  mir  nun  von  Interesse,  weiter  zu  untersuchen,  ob  bei 
noch  längerer  Einwirkung  als  zwei  Stunden  der  Unterschied  vielleicht 
ganz  verschwinden  würde. 

Zu  diesem  Zwecke  wurden  die  Sedimente  mit  den  Qberstehenden  Flflssigkeiten 
mittelst  eines  Platindrahtes  gut  gemischt.  '/«  Stunde  später  wurde  wieder  centri- 
fugirt.  Es  stellte  sich  heraus,  dass  die  zuvor  erhaltenen  Volumunterscbiede  nicht 
verschwanden,  viehnehr  nahezu  unverändert  blieben. 

Die  acht  anderen  Versuche,  welche  in  derselben  Weise  ausgeführt  wurden  und 
deren  ich  hier  der  Kürze  halber  nur  noch  einen  erwähne,  ergaben  dasselbe  Resultat. 

Versuch  XLV. 

Epithel  aus  der  Trachea  eines  eben  getSdteten  Pferdes,  vertheUt  in  ein  wenig 
Pferdeserum. 


Salzlösungen 


Volumen  des  Epithels  nach  einer  Einwirkungsdauer  von 
V<  Stunde  2  Standen  3  Stunden      ||      4  Stunden 


NaCl  0,7  Proc. 

,     0,9  , 

,      1,2  . 

«      1,5  . 


T 


68 
63 
57 
54 


66 

64 

9 

57 


62 
61 
57 
57 


61 
57 
56 


Aus  dieser  Tabelle  geht  hervor,  dass  nach  halbstiLndiger  Einwirkung 
der  Eintluss  der  Salzconcentration  bedeutend  ist,  und  dass  derselbe  mit 
der  Zeit  abnimmt,  um  dann  konstant  zu  werden. 


Undorchlässigkeit  des  Zellkernes. 
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Nach  dem  beim  Darmepithel  Besprochenen,  liegt  es  auf  der  Hand, 
diese  Thatsachen  in  der  Weise  zu  interpretiren,  dass  derZellkörper 
des  Flimmerepithels,  wenn  auch  nicht  so  rasch,  wie  der 
des  Darmepithels,  doch  im  Stande  ist,  Kochsalzlösungen 
verschiedener  Concentration  durchtreten  zu  lassen,  sodass 
schliesslich  von  einer  osmotischen  Druckdifferenz  zwischen  Zellkörper- 
inhalt und  Umgebung  nicht  mehr  die  Rede  ist.  Der  Kern  ist  für 
Kochsalz  nicht,  oder  schwer  durchlässig  und  dieser  ist 
also  für  die  definitive  Volumdifferenz  der  Gesammtzellen- 
masse  verantwortlich  zu  machen. 

Die  Permeabilität  des  Tracheaepithels  wird  sich  natürlich  in  situ 
kräftiger  aussprechen,  wie  im  isolirten  Zustande,  weil  die  einerseits  in 
die  Zellen  aufgenommene  Flüssigkeit  an  der  anderen  Seite  durch  Lymph- 
und  Blutstrom  entfernt  wird.  Das  Ergebniss  steht  völlig  in  Ueberein- 
stimmung  mit  der  klinischen  Erfahrung,  dass  intratracheal  injicirte  Medi- 
camente sehr  rasch  resorbirt  werden. 

Dass  nun  in  der  That  der  Kern  unter  dem  Einflüsse  verschiedener 
Salzconcentrationen  erhebliche  Dimensionsschwankungen  zeigt,  konnte 
ich  ebenso  wie  beim  Darmepithel  auch  beim  Flimmerepithel  mittelst 
mikroskopischer  Messungen  feststellen. 


Mikroskopische  Messung  der  Zellkerne. 

Versuch  LH. 

Tracheaepithel  des  Pferdes.  Zwei  Standen  nach  der  Vermischung  mit  den 
Salzlösungen,  NaCl  0,7  und  1,5  ^/o,  wurde  mit  den  Messungen  der  LAngsachse  der 
Kerne  begonnen. 


Salzlösungen 

Gesamtlängsachse  von  je 
30  Kernen 

Gesamtlängsachse  von 
120  Kernen 

NaCl  0,7  Procent 
.      1,5        . 

176-171,25-173,5-179 
165-168,25-166,5-163 

! 

«99,75 

062,75 

Versuch  LUI. 

Wiederholung  des  vorigen  Experimentes;  nur  begannen  die  Messungen  erst 
vier  Stunden  nach  Vermischung  mit  den  Salzlösungen. 


NaCl  0,7  Procent 
.      1,5        . 


166,5-161-162-167 
154-154,25-  151-  158 


656,5 
617,25 
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Versuch  LIV  und  LV. 

Wiederholung  des  vorigen  Experimentes.    Beginn  der  Messungen  naeh  sechs- 
stündiger Einwirkung  der  Salzlösungen. 


Salzlösungen 


Gesamtlängsachse  von  je 
30  Kernen 


Gesamtlängsachse  von 
I  120  Kernen 


NaCl  0,7  Procent 
.      1,5        , 

NaCI  0,7  Procent 
.      1,5        , 


176-170—173-171,5 
156-161,25—165-161 

181,25-183-182-184 
166-173,5-169-171 


692,5 
«48,25 

782,25 
679,5 


c)  Blasenepithel. 

Handelte  es  sich  beim  Darm-  und  Tracheaepithel  um  Zellen,  welche 
erwarten  Hessen,  dass  sie  leicht  Salze  durchgehen  lassen  können,  so  liess 
das  Blasenepithel  das  Gegentheil  vermuthen.  In  der  That  würde  die 
Blase  ihrer  Bestimmung  sehr  schlecht  entsprechen,  wenn  sie  eine  er- 
hebliche Permeabilität  für  gelöste  Stoffe  besitzen  würde. 

Bekanntlich  ist  die  Blase  von  innen  mit  einer  vierfachen  Epithel- 
schicht ausgekleidet.  Beim  Schwein  lässt  sich  dieselbe  leicht  entfernen 
Es  zeigte  sich  nothwendig,  vor  der  Entfernung  des  Epithels  die  Schleim- 
haut sorgfältig  mit  0,9  "/o  NaCl-Lösung  abzuspülen,  weil  sich  beim  Schwein 
nicht  selten  und  beim  Pferd  gewöhnlich  Sediment  auf  der  Schleimhaut 
befindet. 

Versuch  LVI. 

Blasenepithel  eines  eben  geschlachteten  Schweines,  vertheilt  in  ein  wenig 
0,9  7o  NaCl-Lösang.  Von  dem  Gremisch  wurden  gleiche  Volumen  mit  NaCl-Lösung 
von  0,7,  0,9,  1,2  und  l,57o  versetzt. 

Nachdem  ungefähr  zwei  Stunden  centrifugii-t  worden  war,  wurde  die  Epithel- 
säule mittelst  eines  Platindrahtes  wieder  gut  mit  der  überstehenden  Flüssigkeit  ver- 
mischt, das  Gemisch  eine  Stunde  sich  selbst  überlassen  und  dann  wieder  centrifugirt. 
£r  sollte  hierdurch  in  gleicher  Weise,  wie  beim  Fliromerepithel  festgestellt  werden, 
ob  zur  Erzielung  eines  constanten  Zellenvolumens  eine  längere  Einwirkungsdauer 
als  eme  halbe  Stunde  erforderlich  war. 


I      Volumen  des  Epithels  nach  einer 

Salzlösungen 

1               Einwirkungsdauer  von 

!        V«  Stunde 

17«  Stunde 

NaCl  0,7  Procent 

78 

1 

78 

,      0,9        . 

70 

70,5 

.       1,2        . 

62,5 

1 

62 

.       1.'')        . 

58 

1 

58 

Vergleich  mit  rothen  Blutkörperchen. 
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Aus  dieser  Tabelle  geht  hervor,  dass  das  Volumen  des  Epithels 
regelmässig  und  erheblich  mit  der  Steigerung  der  Salzconcentration  ab- 
nimmt und  dass,  im  Gegensatz  zu  dem,  beim  Tracheaepithel  beobachteten, 
die  nach  1  ^/a  stündiger  Einwirkung  erhaltenen  Zahlen  annähernd  die 
gleichen  sind,  wie  die  nach  halbstündiger  Einwirkung  gefundenen. 

Auf  Grund  analoger  Ergebnisse  bei  den  rothen  und  weissen  Blut- 
körperchen und  Spermatozoen  schloss  ich  früher,  dass  diese  Zellen  aus 
zwei  Substanzen  bestehen,  welche  sich  in  Beziehung  auf  ihr  wasser- 
anziehendes Vermögen  verschieden  verhalten :  eine  protoplasmatische 
Substanz,  welche  am  wasseranziehenden  Vermögen  der  Zelle  nicht  oder 
kaum  betheiligt  ist  und  eine  intracellulare  und  intranucleare  Flüssigkeit, 
welche  praktisch  das  ganze  Wasseranziehungsvermögen  der  Zelle  reprä- 
sentirt. 

Es  entstand  nun  der  Gedanke,  zu  untersuchen,  inwieweit  bei  dem- 
selben Individuum  Uebereinstimmung  zwischen  dem  procentischen 
Protoplasmagehalt  des  Blasenepithels  und  dem  der  rothen  Blutkörper- 
chen zu  beobachten  sein  würde. 

Durch  äussere  Umstände  war  es  jedoch  schwierig,  Blasenepithel 
von  frisch  getödteten  Pferden  zu  bekommen.  Die  meisten  der  betreflfen- 
den  Untersuchungen  wurden  deshalb  an  Material  vom  Schwein  aus- 
geführt. 

Da  die  Centrifuge  nur  vier  Röhrchen  fassen  konnte,  so  habe  ich 
nur  mit  zwei  Salzlösungen  gearbeitet,  und  zwar  mit  einer  0,7  ^/o  und 
einer  1,5  ^/o  NaCl-Lösung.  Für  beide  Zellenarten  berechnete  ich  dann 
den  procentischen  Volumenunterschied. 

Versuch  LXVHI. 


Salzlösungen 


.  *  f  Blasenepithel 

c)  NaCl  0,7  Proc.  \      .,     ^.  ,,  ^         , 
,'  j'  f  rothe  Blutkörperchen 


Volumen 

der 
Sedimente 


96 

69 

134 


Procentischer 
Volumenunterschied 


96-69 


134-96 
134 


X  100  =  28,1  Proc. 
X  100  =  28,4  Proc. 


Wenn  man  annimmt,  dass  die  intracellulare  Flüssigkeit  des  Blasen- 
epithels isotonisch  ist  mit  der  der  rothen  Blutzellen,  so  geht  aus  diesem 
Versuche  hervor,  dass  bei   demselben  Individuum   der  Procentgehalt  an 
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protoplasmatischem  Gerüst  (bezw.  das  procentische  Volumen  der  Colloid- 
theilchen)  bei  Blasenepithel  und  rothen  Blutkörperchen  sehr  gut  über- 
einstimmen. 

Nach  demselben  Plane  sind  noch  viele  andere  Versuche  ange- 
führt worden. 

Die  durch  NaCl  von  0,7 ®/o  und  lj5®/o  verursachten  Volum- 
differenzen bewegten  sich  zwischen  25,4 ^/o  und  29 ^/o.  Jedoch 
gelangten  auch  Fälle  zur  Beobachtung,  in  denen  die  lieber- 
einstimmung  zwischen  der  Volumänderung  von  Blasen- 
epithel und  Blutkörperchen  vermisst  wurde.  In  zwei  Ex- 
perimenten betrug  nämlich  die  Volumänderung  für  das 
Blasenepithel  bloss  10,3  und  13,  während  dieselbe  in  einem 
dritten  Versuch  17,9%  betrug. 

Diese  drei  Abweichungen  lassen  sich  aber  dadurch  erklären,  dass, 
wie  die  mikroskopische  Untersuchung  lehrte,  in  den  beiden  ersten  Ver- 
suchen fast  alle  und  im  dritten  Versuch  ein  grosser  Theil  der  Kerne 
frei  lagen,  während  die  Zellenleiber  in  Körnchen  auseinandergefallen 
waren,  sodass  in  den  beiden  ersten  Versuchen  die  Volumänderungen 
ausschliesslich  von  den  Kernen  und  im  letzten  Versuch  von  den  Kernen 
und  den  nicht  zerfallenen  Zellleibem  herbeigeführt  wurden. 

Dass  in  der  That  auch  die  Kerne  des  Blasenepithels  an  den  Volum- 
änderungen betheiligt  sind,  hat  sich  unzweifelhaft  aus  mikroskopischen 
Messungen  ihrer  Dimensionen  ergeben. 

Mikroskopische  Messung  der  Zellkerne. 

Za  diesem  Zwecke  wurde  die  Blaaenmacosa  eines  eben  getödteten  Sohweines 
mit  NaCl  von  0,9^0  abgespült;  dann  woi'de  die  Schleimhaut  abgeschabt,  das  Epithel 
ein  wenig  NaCl  von  0,9  °/o  vertheUt  und  von  diesem  Gemisch  ein  wenig  mit  NaCl 
von  0,5,  0,7  und  2,4  ^/o  versetzt. 

Die  Länge  und  Breite  stimmten  ziemlich  genau  miteinander  überein ; 
trotzdem  wurden  doch  beide  Dimensionen  gemessen  und  von  beiden 
der  Mittelwerth  genommen. 

Die  Messungen  geschahen    mittelst   Ocularmikrometer   2V2,    Obj. 

F.  Zeiss. 

Versuch  LXXVII. 


Salzlösungen 

Gresamtdimension  von 
je  80  Kernen 

Totaldimension  von 
120  Kernen 

NaCI  0,5  Procent 
.     0,7        . 
.     0,9        . 
.     2,4        , 

280-295-297-298 
282-294-274-292 
266-273-275-272 
232-241-246-240 

1180 

1142 

1086 

»69 

Yeränderangen  des  Zellkernes  in  Salzlösungen. 
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Man  sieht,   dass  die  Dimensionen   der  Kerne  mit    der 
Concentrationszunahme  der  Salzlösungen  abnehmen. 

Versuch  LXXVIII. 
Dieser  Versach  wurde  in  gleicher  Weise  angestellt  wie  der  vorige,  jedoch  an 
einem  anderen  Thier. 


Salzlösungen 


NaCl  0,7  Procent 
.      1,5        , 
.      2,4        , 


Oesamintdimension  von 
je  80  Kernen 


Totaldimension  von 
120  Kernen 


249—240—246-247 
238-229—237—231 
255-246-243-250 


982 
985 
994 


Dieser  Versuch  zeigt,  ebenso  wie  der  vorige,  dass  die  Dimension 
der  Kerne  in  einer  1,5  ^/o  NaCl-Lösung  kleiner  ist  als  in  einer  0,7  ^/o 
NaCI-Lösung. 

Im  Gegensatz  hierzu  stellte  sich  aber  heraus,  dass  in  der  NaCl- 
Lösung  von  2,4  ^/o  die  Kerne  am  grössten  sind.  Höchstwahrscheinlich 
haben  dieselben  aber  in  letzterer  Lösung  eine  wesentliche  Veränderung 
erfahren,  denn  sie  erscheinen  sehr  blass  und  zeigen  hier  und  da  eine 
wellenförmige,  d.  h.  abnorme  Begrenzung.  Die  Bilder  erinnern  an  die, 
welche  man  beobachtet,  wenn  rothe  Blutkörperchen,  insbesondere  Frosch- 
blutkörperchen in  starken  NaCl-Lösungen  verweilt  haben  (NaCl-Lösungen 
von  2 — 3  ^/o).  Auch  die  Blutkörperchen  quellen  dann  zu  grossen  blassen 
Kugeln  auf. 

Ich  will  noch  ein  paar  Versuche  mit  NaCl  von  0,7,  1  und  1,5  ^/o 
erwähnen.  Im  letzten  Versuche  sind  nur  freiliegende  Kerne  ge- 
messen. 

Versuch  LXXIX. 


Salzlösungen 

Gesammtdimension  von 
je  30  Kernen 

Totaldimension  von 
120  Kernen 

NaCl  0,7  Proc«nt 
.      1,0        . 
.      1,5        , 

270-271-276-269 
262-259-254-265 
250-246-251-244 

1006 

1060 

991 

NaCl  0,7  Procent 
.      1,0        . 
.      1.5        . 


Versuch  LXXX. 
254—259-253-263 
251-248-246-249 
239-242-238-240 


10S9 
994 
969 
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Blasenepithel. 


Aus  diesen  Versuchen  geht  deutlich  hervor,  dass  die  Dimension 
der  Kerne  mit  der  Concentrationszunahme  derum  gebenden 
Salzlösungen  abnimmt. 

Man  darf  also  schliessen:  wenn  sich  das  abgeschabte  Blasen- 
epithel nicht  gerade  in  zerfallenem  Zustande  befindet,  so  stimmen  die 
durch  Salzlösungen  herbeigeführten  Yolumänderungen  genau  mit  den 
bei  den  entsprechenden  rothen  Blutkörperchen  beobachteten  überein. 

Nun  könnte  man  die  Bemerkung  machen,  dass  bei  der  Entfernung 
des  Epithels  doch  wohl  immer  ein  gewisser  Theil  der  Zellen  lädirt  wird. 
In  der  That  ist  diese  Möglichkeit  auch  nicht  auszuschliessen.  Indessen 
lehrt  das  Experiment,  dass  diese  Läsionen,  bei  denen  z.  B.  ein  Theil 
des  Zellenleibes  abgerissen  wird,  auf  das  Resultat  der  Bestimmungen 
keinen  wesentlichen  Einfluss  ausüben. 

Hackt  man  nämlich  abgeschabtes  Blasenepithel  mit  einem  scharfen 
Rasirmesser  während  einer  halben  Stunde,  wie  man  dies  zur  Anfertigung 
von  Netzhautpräparaten  zu  thun  pflegt,  und  prüft  nachher  den  Einfluss 
Ton  Salzlösungen  auf  das  Volumen,  so  ergiebt  sich,  dass  das  Hacken 
nur  einen  geringen  Einfluss  ausgeübt  hat. 

Ich  lasse  zum  Beweise  drei  Versuche  folgen. 

Versuch  LXXXI. 

Blasenepithel  des  Schweines  wurde  in  wenig  NaGl  von  0,9<^/o  vertheUt.  Ein 
Theil  des  Gemisches  wurde  mit  scharfem  Rasirmesser  eine  halbe  Stande  gebracht; 
dann  wurden  gleiche  Mengen  dieser  gehackten  Masse  mit  gleichen  Volumen  einer 
0,7^/oigen  und  1,5^/oigen  NaCl-Lösung  versetzt.  Genau  dasselbe  geschah  mit  dem 
nicht  gehackten  Antheüe. 


Salzlösungen 


Volumen  des 
Epithels 


Procentischer 
Volumunterschied 


a)  NaCl  0,7  Proc.  I       ,     . 

b)  ,      1,5     ,      I  ««*>»<^k*^ 

c)  NaCl  o!?  Proc.  1     .  ,  ^      ^    . 
f  nicht  gehackt 


d) 


1,5 


85 
66 
94 
69 


T 


85-66 
85' 

94-69 
94 


X  100  =  22,8  Proc. 
X  100  =  26,6  Proc. 


Versuch  LXXXII. 


Salzlösungen 


Volumen  des  | 
'       Epithels       ; 


Procentischer 
Volumunterschied 


c)  NaCl  0,7  Proc.  \ 

d)  .   1,5   .   I 


nicht  gehackt 


74 
55,5 
85,5 
61 


74-55,5 


X  100  =  26  Proc. 


74 

^'^;f  ~^^  X  100  =  28,6  Proc. 

öO,5 


Verhalten  lädirter  Zellen« 
Versnch  LXXXHI. 
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Salzlösungen. 


Volamen  des 
Epithels 


Procentischer 
Volumunterschied 


a)  NaCl  0,7  Proc.  1       ,     ,  ^ 

b)  .     1,5     .    i^'^^'^' 

c)  NaCl  0,7  Proc.  I     .  , .       ,     ,  . 
'  -  ^  /  nicht  gehackt 

d}     ,       1,0      ,1 


59,5 
45,5 
107 
76 


-  ^7..^  X  100  =  28,6  Proc. 
59,5 


104—76 
104 


X  100  =  27  Proc. 


Man  sieht,  dass  nach  dem  Hacken  der  Volumunterschied  des 
Epithels  in  NaCl  von  0,7  und  1,5  ®/o  fast  ebenso  gross  ist  wie  zuvor. 
Soweit  ich  sehe,  kann  das  nur  daher  rühren,  dass  der  ZelUeib  des  Blasen- 
epithels nach  der  Vorstellung  Bütschli's  [9]  schon  während  des  Lebens, 
bezw.  nach  der  Vorstellung  Hardy's  nach  dem  Absterben,  aus  einem 
protoplasmatischen  Schaum  besteht,  dessen  Waben  geschlossen  sind  und 
die  intracellulare  Flüssigkeit  enthalten.  Nach  dieser  Vorstellung  werden 
beim  Durchschneiden  einer  Zelle  zwar  viele  Waben  geöffnet,  aber  jede 
der  zwei  Hälften  bildet  wieder  ein  feines  geschlossenes  Wabenwerk. 
Wenn  alle  Waben  mit  einander  communicirten,  so  würde  nach  einer 
Durchschneidung  oder  einer  anderen  Läsion  der  Zelle  die  intracellulare 
Müssigkeit  sich  mit  der  sie  umgebenden  Salzlösung  vermischen  und  der 
Zellenleib  würde  nicht  mehr  quellen  oder  schrumpfen.  Wenn  das  nun 
nach  dem  Hacken  doch  geschieht,  so  ist  das  umgekehrt  eine  Stütze  für 
die  Wabenstructurhypothese  Bütschli's  resp.  Hardy's^).  Da  immer- 
hin doch  eine  Anzahl  Waben  geöffnet  wurden,  so  muss  natürlich  der 
durch  Salzlösungen  herbeigeführte  Volumunterschied  doch  etwas  kleiner 
ausfallen,  als  wenn  die  Zellen  unversehrt  geblieben  wären,  was  denn 
auch  aus  den  Versuchen  LXXXI — LXXXIH  deutlich  hervorgeht. 

Wie  man  aber  auch  über  die  Literpretation  der  aufgefundenen 
Thatsachen  denken  mag,  jedenfalls  berechtigt  die  Beobachtung,  dass 
das  Volumen  des  abgeschabten  Epithels  sogar  durch  langwährendes 
Hacken  wenig  beeinflusst  wird,  zu  dem  Schluss,  dass  die  Verletzung  der 
Zellen  durch  einfaches  Abschaben  noch  weniger  Einfluss  auf  das 
Volumen  ausüben  wird. 

Doch  sieht  man  zuweilen,  (wie  in  den  drei  erwähnten  Versuchen), 
bei  anscheinend  gesunden  Blasen,  dass  nach  einfacher  Entfernung  des 
Epithels  und  Versetzung  mit  NaCl  von  0,9  ^/o  der  ganze  Zellenleib  in 


1)  Hardy  beohachtete  bei  einigen  CoUoiden  nach  dem  Uebergang  in  den 
Uelzostand  geschlossene,  bei  anderen  offene  Netze.  Vergl.  weiter  die  Kapitel 
.Bemerkungen  über  CoUolde*  und  „Histologisches''  unter  1. 
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Körnchen  zerfällt.  Warum  das  geachieht,  vermag  ich  nicht  zu  erklären. 
Handelt  es  sich  hier  vielleicht  um  einen  besonderen  Zustand  des  Epithels? 

Vielleicht  wird  die  Bemerkung  gemacht  werden,  dass  auch  nach 
langem  Hacken  die  Zellen  in  eine  Kömchenmasse  verändert  sein  können. 
Das  ist  aber  —  man  kann  sich  durch  das  Mikroskop  leicht  davon  über- 
zeugen —  keineswegs  der  Fall.  Ich  denke  das  rührt  daher,  dass  die 
Zellen  so  leicht  unter  dem  Rasirmesser  hinwegschlüpfen. 

Als  allgemeines  Endresultat  der  über  das  Blasenepithel 
angestellten  Versuche  ergiebt  sich,  dass  die  Zellen  sich 
in  Beziehung  auf  Permeabilität  und  Volumänderung  gegen 
Kochsalzlösungen  ebenso  verhalten,  wie  die  rothen  und 
weissen  Blutkörperchen. 

d)  Oesophagusepithel. 

Ich  wollte  noch  eine  Epithelart  untersuchen,  an  welcher  ebenso 
wie  am  Blasenepithel  Undurchlässigkeit  für  Salze  erwartet  werden  konnte. 
Zu  diesem  Zweck  prüfte  ich  das  Epithel  des  Oesophagus,  also  eines 
Organs,  das  ebensowenig  wie  die  Blase  auf  Resorption  angewiesen  ist. 

Was  man  hier  abschabt,  sind  sehr  grosse,  meist  platte  Zellen,  in  welchen 
nicht  selten  eine  erhebliche  Anzahl  runde  und  ovale  KOmchen  vorhanden  sind,  welche 
den  Eindruck  von  Bakterien  erwecken  und  sich  auch  mit  alkalischen  Anilinfarbstolfen 
intensiv  tingiren  lassen. 

In  vielen  FftUen  gelang  es  nicht,  eine  genfigende  Menge  zu  gewinnen,  denn 
die  Zellen  pflegen  fest  an  einander  und  an  der  Unterlage  zu  haften. 

Die  Experimente  wurden  in  gleicher  Weise  wie  beim  Darm-, 
Trachea-  und  Blasenepithel  ausgeführt. 

Ich  lasse  hier  einen  Versuch  folgen. 

Versuch  LXXXIV. 

Oesophagusepithel  eines  frisch  getödteten  jungen  Hundes,  vertheilt  in  ein 
wenig  Hundeserum;  nachher  in  Losungen  von  NaCl  0,7,  0,9,  1,2  und  1,5 ®/o.  Ein- 
wirkungfidauer  ^'s  Stunde;  dann  centrifugirt. 


Salzlösungen 


a)  NaCl  0,7  Procent 

b)  ,      0.9        , 

c)  ,      1,2        . 

d)  .       1,5         . 


Volumen  des  Epithels 


44,5 
88.5 
88 
30,5 


Es  ergab  sich  also  eine  regelmässige  und  erhebliche  Abnahme  des 
Volumen  bei  Steigerung  der  Salzconcentration. 
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Ebenso  wie  beim  Blasenepithel,  stellte  ich  auch  hier  eine  Anzahl 
von  Experimenten  an,  um  zu  untersuchen,  wieweit  bei  demselben  Indi- 
viduum Uebereinstimmung  zwischen  der  procentischen  Volumänderung 
des  Oesophagusepithels  und  derjenigen  der  rothen  Blutkörperchen  durch 
die  gleiche  Salzlösung  zu  beobachten  sein  würde. 

Oft  ereignete  es  sich  wie  gesagt,  dass  ich  den  betreffenden  Ver- 
such nicht  auszuführen  im  Stande  waren,  weil  die  Epithelzellen  zu  fest 
an  der  Unterlage  oder  an  einander  hafteten. 

Versuch  LXXXVI. 


SalzlösuDgen 


Volameo 

des 
Sediments 


Procentischer 
Volamonterschied 


a)  NaOl  0,7  Proc.  \  Oesophagusepithel  42  •   ^2-27,5           _ 

b)  .       1,5       .  '            (Hund)                  '  27.5  j    — 42     -  X 100  _  8t,ö  Froc. 

c)  NaCl  0,7  Proc.  \      ,.     oi  *i  -         u  ^4  64-31,5^,^      -^^  ^ 

'               *  J  rothe  Blutkörperchen  „-  ^  64                         '        "^^' 


Versuch  LXXXVII. 

a)  NaCl  0,7  Proc.  \  Oe«ophagusepithel       \       38  1    38—17,5     .^A  —  roo  d 

b)  ,       1,5       .      f  (Schwein)  17,5  I    — 3^       X 100  ~  58.»  Proc. 

c)  NaCl  0,7  Proc.  1      ,,     „,    . «         ,  72,5  \   72,5-33     ,^      ^^  .  ^ 

'  '  }  rothe  Blutkörperchen  ,  '  \    -    no\     X 100  =  M,4  Proc. 

I  I 

Versuch  LXXXVIII. 

a)  NaCl  0,7  Proc.  \  Oesophagusepithel       ,      46,5  46,5—24^,^      aoa  ry 

h)     .       1.5      .      f  (Hund)  24  46,5     X 100  =  48,4  Proc 

c)  NaCl  0,7  Proc.  \      ^,     .,,  ^,  .,         ,  69  69-35       ,^      ^«o  « 

,(  ,'  }  rothe  Blutkörperchen         ^_  1         ^^       X 100  ^  49,8  Proc. 

d)  ,       1,5      ,      '  60  \        by 

i  I 
Versuch  LXXXIX. 

a)  NaCl  0,7  Proc.  1  Oesophagusepithel       |       49  i   49-25 

b)  .      1,5      .      J  (Pferd)  .       25  '"^       X 100  _4S,»  Pioc. 

c)  NaCrO,7  Proc.  x      ^.      ^.  ,.  .       \       59,5  159,5—26,5^,,^      „  ,  „ 

d)  .      1,5      .      I  rothe  Blutkörperchen  j       ^6,5  ,      59,5"    >^  ^^^  =  *^'^  ^^'^^ 

Versuch  XC. 

a)  NaCl  0,7  Proc.  \  Oesophagusepithel       ,       44  44—22  ^  -^      -^  ., 

b)  .      1,5      .      ^  (Rind)  22  -44      X 100  =  60  Proc. 

c)  NaCl  0,7  Proc.  1      ^,     _,  ^.  ,       '       71  '    71-32,5^,^      _,^  ^ 

,  -%  }  rothe  Blutkörperchen  .,,.  ,.,        X 100  =  54,2  Proc. 

d)  „       1,5       ,      '  "^  32,5  <1 
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Oettophagosepithel. 
Versuch  XCI. 


Salzlösungen 


Volumen 

der 
Sedimente 


Proceutischer 
Volumunterschied 


a)  NaCl  0,7  Proo.  \  Oesophagusepithel 

b)  ,      1,5      ,      f  (Pferd) 

c)  NaCl  0,7 

d)  .      1,5 


I  rothe  Blutkörperchen 


36,5 
21,5 
57 
24 


6,5-21,5 


86,5 

57-24 

57 


X  100  =  41,1  Proc. 
X  100  =  67,7  Proc. 


Versuch  XCII. 

a)  NaCl  0,7  Proc.  i  Oesopliagusepitbel        |       40,5 

b)  ,      1,5      ,      ^  (Pferd)  |       17 

56 
23 


J.  *  j  rothe  Blutkörperchen 


ä)  NaCl  0,7  Proc. 
b)     ,      1,5      . 


Versuch  XCIII. 

\  Oesophagusepithel        1       52 
'  (Schwein)  '       24,5 

67,5 
31,5 


c)  NaCl  0,7  Proc.  \      ,,      ^.,  ,,  ^         . 
,.  -  -  }  rothe  Blutkörperchen 


-^-g—X  100  =  58  Proc. 

tvß oq 

-gg-X  100  =  58,9  Proc. 


^^^-X  100  =  62.8  Proc. 
52s 


67,5-3J,5 
"67,5 


X  100  =  68,8  Proc. 


Betrachtet  man  die  Tabellen,  so  ergeben  sich  folgende  Resultate: 

1.  In  den  Versuchen  LXXXVH,  LXXXVHI,  XC,  XCII  und  XCIU 
stimmt  der  Volumunterschied  des  Oesophagusepithels  in  NaCl  von  0,7  ®/o 
und  1,5  ®/o  mit  dem  der  entprechenden   rothen  Blutkörperchen  überein. 

2.  In  den  übrigen  drei  Versuchen  LXXXVI,  LXXXIX  und  XCI 
aber  zeigt  das  Oesophagusepithel  einen  viel  geringeren  Volumunterschied 
als  die  entsprechenden  Blutkörperchen. 

Woher  rührt  dieser  Gegensatz? 

Handelt  es  sich  im  zweiten  Falle  vielleicht  um  einen  Zerfall  des 
Zellkörpers,   wie   derselbe  auch  beim  Blasenepithel  zu  beobachten  war? 

Davon  war  nicht  die  Rede. 

Ein  aufmerksames  Studium  der  Versuchsprotokolle  hat  den  Gegen- 
satz auf  befriedigende  Weise  aufgeklärt.  Es  fiel  mir  nämlich  auf,  dass 
gerade  bei  den  letztgenannten  drei  Experimenten,  in  den  Zellen  eine 
grosse  Anzahl  Körnchen  vorhanden  war  (vgl.  S.  30);  in  den  unter  1 
angeführten  Versuchen  dagegen  nicht  oder  nur  sehr  wenig.  Nun  liegt 
es  auf  der  Hand,  dass  die  Salzlösungen  einen  um  so  geringeren  Ein- 
fluss  auf  das    Zellvolumen  ausüben  müssen,    je    mehr   der   Raum   der 
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intracellularen  (wasseranziehenden)  Flüssigkeit  von  Körnchen  einge- 
nommen wird. 

Wenn  also  im  Oesophagusepithel  keine  besonderen  Ab- 
lagerungen vorhanden  sind,  so  verhalten  sich  die  Zellen 
gegenüber  Kochsalzlösungen  ebenso  wie  die  Blutkörper- 
chen und  das  Blasenepithel. 

Was  diese  Ablagerungen  bedeuten,  vermag  ich  nicht  zu  sagen, 
ebensowenig,  an  welche  Umstände  ihr  Vorkommen  geknüpft  ist. 

e)  Kritik,  Zusammenfassung  und  Disoussion. 

Als  die  Absicht  bei  mir  entstand,  den  Einfluss  der  Salzconcen- 
tration  auf  das  Volumen  von  Epithelzellen  zu  untersuchen,  wurde  es 
bald  deutlich,  dass  von  quantitativen  Bestimmungen  an  den  Zellen  in 
situ  nicht  die  Rede  sein  konnte,  sondern  dass  die  Experimente  an  iso- 
lirten  oder  höchstens  zu  kleinen  Aggregaten  zusammengefügten  Zellen 
ausgeführt  werden  mussten.  Zu  diesem  Zwecke  war  ich  genöthigt,  die 
Zellen  durch  vorsichtiges  Abschaben  von  der  Unterlage  zu  entfernen. 

Ich  muss  aber  gestehen,  dass  ich  nicht  ohne  Widerwillen  an  diese 
Methode  herantrat.  Liegt  nicht  die  Möglichkeit,  sogar  die  Wahrschein- 
lichkeit vor,  dass  man  beim  Abschaben  auch  andere  Gewebstheile  ent- 
fernt und  ausserdem  eine  Anzahl  der  doch  zarten  Epithelzellen  be- 
schädigt? 

Was  den  ersten  Punkt  anbetrifift,  nämlich  das  Vorhandensein  von 
anderen  Gewebstheilen  zwischen  der  Epithelmasse,  so  braucht  man  dar- 
über nicht  im  Unklaren  zu  bleiben;  das  Mikroskop  kann  unmittelbaren 
Aufschluss  geben. 

Ich  habe  denn  auch  keinen  Versuch  angestellt,  bei  dem  ich  mir 
nicht  auch  aus  anderweitigen  Gründen  die  allerdings  geringe  Mühe 
nahm,  ein  oder  mehrere  Präparate  der  zu  centrifugirenden  Gemisch.^ 
unter  dem  Mikroskope  zu  betrachten.  Hierbei  hat  es  mich  geradezu 
frappirt,  wie  wenig  Gewebsfetzen  in  den  Präparaten  zu  erkennen  waren. 

Was  aber  gar  nicht  selten  vorkam,  war  eine  sichtbare  Beschädigung 
der  Zellen,  wodurch  sogar  oft  Kerne  isolirt  worden  waren. 

Nun  müssen  wir  in  dieser  Beziehung  einen  wesentlichen  Unterschied 
zwischen  den  Fällen  machen,  in  denen  das  Protoplasmagerüst  aller  oder 
fast  aller  Zellenleiber,  selbst  nach  sorgfältigster  Abschabung  und  vor- 
sichtiger Vermischung  mit  den  Salzlösungen  in  Körnchen  zerfällt,  sodass 
schliesslich  nur  freie  Kerne  und  Protoplasmakörnchen  vorhanden  sind 
(vgl.  S.  26),  und  jenen  Fällen,  in  welchen  unter  den  nämlichen  Mani- 
pulationen nur  ein  kleiner  Theil   der  Zellen  sichtlich  lädirt   wurde  und 
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von  einem  Zerfalle  in  Körnchen  absolut  nicht  die  Rede  ist.  Wie  sich 
herausstellte,  übt  in  den  ersteren  Fällen  die  Disgregation  des  Proto- 
plasmagerüstes einen  bedeutenden  verkleinernden  Einfluss  auf  den  Be- 
trag der  durch  Salzlösungen  herbeigeführten  Volumänderungen  aus.  Und 
das  liegt  auf  der  Hand,  denn  es  sind  dann  bloss  die  Kerne,  welche 
schrumpfen  und  quellen,  während  die  Körnchenmasse,  welche  sich  an 
den  Yolumänderungen  nicht  betheiligt,  die  Totalschwankungen  herab- 
drückt. 

Ich  glaube  aber  nicht,  dass  in  der  zweiten  Reihe  von  Fällen  die 
Läsion  der  Zellen  einen  bedeutenden  Einfluss  auf  die  Volumschwankungen 
ausgeübt  haben  wird.  Dies  folgt  schon  daraus,  dass  die  Resultate  der 
verschiedenen  Versuche  gut  mit  einander  übereinstimmen.  Ausserdem 
stellte  sich  noch  heraus,  dass  bei  Blasenepithel  der  durch  NaCl  von 
0,7  und  1,5^/0  herbeigeführte  Volumunterschied  nahezu  ebensogross  bleibt, 
ob  man  das  Epithel  zuvor  mit  eisem  scharfen  Rasirmesser  gehackt 
oder  ob  man  den  Versuch  mit  dem  ursprünglichen  Epithel  angestellt 
hatte  (vgl.  S.  28). 

Dieses  Resultat  scheintmir,  wenigstens  für  das  Blasen- 
epithel, die  Vorstellung  einer  intravitalen  oder  jeden- 
falls postmortalen  Wabenstruktur  (vgl.  S.  29)  zu  stützen. 

Nach  diesen  kritischen  Bemerkungen  seien  die  Hauptergebnisse 
erwähnt,  zu  welchen  die  vorliegenden  Untersuchungen  geführt  haben. 

Dieselben  sind  kurz  die  folgenden: 

1.  Die  vier  untersuchten  Epithelarten  schrumpfen 
durch  hyperisotonische  und  quellen  durch  hypisotonische 
NaCl-Lösungen. 

Beim  Darm-  und  Tracheaepithel  sind  die  Volumänder- 
ungen gering,  beim  Blasenepithel  dagegen  bedeutend. 

2.  Letztere  Thatsache  lässt  sich  dadurch  erklären,  dass 
beim  Darm-  und  Tracheaepithel  ausschliesslich  der  Kern, 
beim  Blasen-  und  Oesophagusepithel  auch  der  Zellkörper 
an  den  Volumänderungen  betheiligt  ist. 

Mit  anderen  Worten:  Der  Zellkörper  der  beiden  ersten 
Epithelarten  ist  für  Kochsalz  durchlässig,  der  der  beiden 
letzteren  nicht. 

Es  steht  dies  wieder  in  Einklang  mit  dem  bedeutenden  Resorptions- 
vermögen von  Blase  und  Oesophagus  andererseits. 

3.  Zuweilen  zeigt  sich  das  Darmepithel,  im  Gegensatz 
zu  dem  unter  1.  und  2.  erwähnten,  für  Kochsalz  wenig  per- 
meabel.    Das   rührt   daher,    dass    das  Epithel  in   solchen 
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Fällen  sich  in  einem  besonderen  physiologischen  Zustand 
befindet:  nicht  selten  gelang  es  denselben  künstlich  hervor- 
zurufen (vgl.  S.  13). 

4.  Aus  dem  Betrag  der  durch  verschiedene  NaCl-Lös- 
ungen  herbeigeführten  Yolumänderungen  lässt  sich  ebenso 
wie  das  früher  bei  rothen  und  weissen  Blutkörperchen  ge- 
schah, auch  beim  Blasen-  und  beim  Oesophagusepithel 
das  Verhältniss  zwischen  dem  Volumen  des  Protoplasma- 
gerüstes (incl.  Kerngerüst)  und  der  intracellularen  (incl. 
intranuclearer)  Substanz  berechnen  (vgl.  Bd.  I  S.  339  ff.  und 
S.  419  ff.). 

5.  Vergleicht  man  die  an  diesen  beiden  Epithelarten 
gewonnenen  Zahlen  mit  den  an  den  Blutkörperchen  des- 
selben Thieres  erhaltenen,  so  ergiebt  sich  eine  merkwürdige 
Uebereinstimmung. 

So  betrug  beim  Blasanepithel  des  Schweines  die  Volumdifferenz 
der  Gerüstsubstanz  in  NaCl  von  0,7  und  1,5  ®/o  25,7— 28,6  ®/o,  während 
dieselbe  bei  den  rothen  Blutkörperchen  derselben  Thierspecies  25,4  bis 
29*^/0  betrug  (vgl.  S.  26). 

Vergleicht  man  nun  die  im  vorliegenden  Abschnitte  beschriebenen 
Resultate  mit  den  in  der  ersten  Mittheilung  [lOJ  erhaltenen,  so  erkennt 
man,  dass  die  procentische  Volumänderung  der  weissen  Blutkörperchen, 
der  Spermatozoon,  des  Blasen-  und  Oesophagusepithels  nach  Einwirkung 
der  gleichen  Salzlösung  in  treffender  Weise  mit  der  Volumänderung 
der  entsprechenden  rothen  Blutkörperchen  übereinstimmt.  Man  fragt 
sich,  ob  es  sich  hier  nicht  um  eine  allgemeine  Erscheinung  handelt, 
welche  also  auch  für  andere  Zellen  des  Körpers  Gültigkeit  be- 
sitzt. Sollte  in  der  That  in  allen  Zellen  eines  Individuums  ein  gleiches 
procentisches  Volumverhältniss  zwischen  Colloidtheilchen  und  Wasser 
bestehen? 

Bei  dieser  Frage  denke  ich  unwillkürlich  an  das  Befremden  zurQck,  welches 
die  aufgefundene  Uebereinstimmung  während  der  Untersuchungen  bei  jeder  Zellenart 
aufs  Neue  bei  mir  erweckte.  Dies  begann  schon  bei  der  Vergleichung  der  rothen 
and  weissen  Blutkörperchen,  zweier  Zellenarien,  welche  einander  äusserlich  absolut 
nicht  gleiehen,  die  eine  homogen  and  kernlos,  die  andere  kömig  und  kernhaltend. 
Ich  war  denn  aach  sehr  geneigt,  die  procentische  Gleichheit  des  Protoplasma gerüstes 
bezw.  der  VolumAnderung  einem  Zufalle  zuzuschreiben.  Vielleicht  hatte  der  Kern  der 
Leukocyten  ein  dichteres,  der  Zellkörper  dagegen  ein  dünneres  Gerüst  als  das  ent- 
sprechende kernlose  Blutkörperchen,  und  waren  die  quantitativen  Verhältnisse  nur 
zoftlliger  Weise  derart,  dass  schliesslich  das  Gesammtgerüst  der  Leukocyten  mit 
dem  Gerüst  der  Erythrocyten  Übereinkam.  AU  sich  aber  später  herausstellte,  dass 
die  fast  ausschliesslich   aus  Kernsubstanz    bestehenden  Spermatozoon  des   Frosches 
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dasselbe  Gerflstvolumen  besitzen ,  wie  die  grösstentheils  aas  Zellkörper  bestehenden 
rothen  Blatkörperchen  derselben  Thierspecies ,  schien  es  mir  doch  wohl  etwas  ge- 
wagt, auch  hier  wieder  an  einen  Zufall  zu  denken  und  der  Gedanke  an  einen  Zofall 
verlor  noch  mehr  an  Wahrscheinlichkeit,  als  auch  das  Blasen-  und  das  Oesophagus- 
epithel  dasselbe  procentische  GerOstvolum  zeigte,  wie  die  entsprechenden  Kry- 
throcyten. 

Bei  diesem  Sachverhalt  blieb  nichts  anderes  übrig, 
als  die  Hypothese  aufzustellen,  dass  Kern  und  Zellkörper 
ein  entsprechendes  procentisches  Gerüstvolumen  (Colloid- 
volumen)  besitzen.  Zu  dieser  Hypothese  war  ich  umsomehr  berechtigt, 
als  sich  durch  direkte  mikroskopische  Messungen  herausgestellt  hatte, 
dass  auch  der  Kern  an  den  durch  Salzlösungen  herbeigeführten  Volum- 
änderungen betheiligt  ist  (S.  19,  23  u.  26). 

Nun  wird  es  Vielen  ganz  natürlich  erscheinen,  dass  das  Gerüst- 
volumen einer  Tochterzelle  mit  dem  der  Mutterzelle  übereinstimmt 
wenn  die  Tochterzelle  auf  dieselbe  Function  angewiesen  bleibt,  wie  die 
Mutterzelle.  Wo  dies  aber,  wie  man  es  bei  der  embryonalen  Entwick- 
lung fortwährend  beobachtet^  nicht  der  Fall  ist,  da  wird  der  genannte 
Befund  als  ein  ganz  unerwarteter  anzusehen  sein.  So  muss  ich  gestehen, 
dass  es  mich  beim  ersten  Anblick  sogar  befremdet  hat,  dass  z.  B.  das 
Oesophagus-Plattenepithel  dasselbe  procentische  Gerüstvolumen  aufweist, 
wie  die  rothen  und  weissen  Blutkörperchen.  Lag  es  nicht  nahe,  bei 
der  platten  Gestalt  des  Oesophagusepithels  an  eine  Zusammenpressung 
und  im  Zusammenhang  damit  an  eine  Vermehrung  der  Dichte  des  Ge- 
rüstes zu  denken? 

Bei  näherer  Betrachtung  wurde  es  mir  aber  deutlich,  dass  von 
einer  durch  die  Function  herbeigeführten  Zusammenpressung  nicht  die 
Rede  sein  kann,  denn  man  findet  die  platte  Gestalt  bereits  während  der 
embryonalen  Entwicklung,  und  zwar  nicht  nur  beim  Oesophagus,  sondern 
auch  an  der  Haut,  an  der  Cornea,  an  der  Vaginalschleimhaut  u.  s.  w. 
Gegen  eine  Zusaomienpre^sung  sprechen  auch  die  Verhältnisse  beim 
Pferdemagen,  dessen  innere  Schleimhautwand  zu  einem  grossen,  scharf 
begrenzten  Theil  aus  geschichtetem  Plattenepithel  besteht,  von  derselben 
Gestalt,  wie  es  beim  Oesophagus  gefunden  wird,  und  zum  anderen  Theil 
aus  einschichtigem,  hohem  Cylinderepithel,  welches  dem  Drucke  des 
Mageninhaltes  doch  ebensogut  unterworfen  ist,   wie  das  Plattenepithel. 

Bei  näherer  Betrachtung  scheint  mir  also  kein  genügender  Grund 
vorhanden  zu  sein,  die  platte  Gestalt  des  inneren  Oesophagusepithels 
einer  mechanischen  Zusammenpressung  zuzuschreiben.  Welche  dann  wohl 
die  physiologische  Bedeutung  der  platten  Form  der  inneren  Schichten 
sein  mag,  kann  ich  nicht  sagen,  und  das  ist  hier  auch  nicht  nothwendig. 
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Indessen  brauche  ich  kaum  darauf  hinzuweisen,  dass  man  erst 
dann  berechtigt  sein  wird,  die  Uebereinstimmung  zwischen  dem  pro- 
centischen  Gerüstvolumen  (bezw.  GoUoidvolumen)  von  Kern  und  Zellkörper, 
sowie  auch  der  ganzen  Zellen  bei  demselben  Thier  oder  derselben  Thier- 
species)  als  eine  allgemein  gültige  Erscheinung  aufzufassen,  wenn  noch 
eine  grosse  Anzahl  anderer  Zellen  mit  gleichem  Resultat  in  derselben 
Richtung  untersucht  sein  werden.  Viele  Zellen  eignen  sich  zu  diesen 
Untersuchungen  nicht.  Zellen,  wie  Darm-  und  Tracheaepithel,  welche 
für  Salzlösungen  verschiedener  Concentration  permeabel  sind,  sind  selbst- 
verständlich ausgeschlossen. 


3.  Lymphdrfisenzellen. 

Ihre  Permeabilität  für  Anionen  von  Natriumsalzen. 

In  Bd.  1,  S.  423  wurden  Versuche  mitgetheilt,  die  ich  in  Gemein- 
schaft mit  Dr.  van  der  Schroeff  angestellt  habe,  um  die  Permea- 
bilität von  Leukocyten  zu  untersuchen.  Gleichzeitig  wurden  nach  dem- 
selben Verfahren  ähnliche  Experimente  zur  Erforschung  der  Permeabilität 
von  Lymphdrüsenzellen  angestellt. 

Gewinnung  der  Lymphdrttsenzellen. 

Um  Lymphdrüsenzellen  za  isoliren,  wurden  Lymphdrüsen  (meist  mesenteriale) 
zerschnitten,  gehackt  und  dann  ausgewaschen.  Hierzu  benutzte  ich  Traubenzuck er- 
lOsung  von  4,15  ^/o,  Blutserum  oder  Kochsalzlösung.  Beim  Auswaschen  mit  Trauben- 
zuckerlösung  hat  man  im  Besonderen  darauf  zu  achten,  dass  die  Auswaschung 
schnell  geschieht.  Dauert  die  Behandlung  z.  B.  einen  Tag,  so  sind  viele  Zellen  zer- 
fallen und,  was  ganz  merkwürdig  ist,  die  Traubenzuckerlösuog  reagiert  sauer.  Man 
verfährt  in  folgender  Weise. 

Die  gehackte  Masse  wird  in  der  Flüssigkeit  vertheilt,  geschüttelt  und  durch 
nicht  präparirte  Gaze  colirt.  Das  trübe  Filtrat  enthält  dann  unversehrte  und  zer- 
störte Zellen,  bezw.  Gewebepartikelchen.  Ueberlässt  man  nun  das  FUtrat  sich  selbst, 
80  senken  sich  die  unzerstörten  Zellen,  während  eine  milchige  Fltlssigkeit  darüber 
stehen  bleibt.  Diese  hebt  man  ab,  ersetzt  dieselbe  durch  neue  Flüssigkeit  und 
wiederholt  dieses  Verfahren,  bis  die  überstehende  Flüssigkeit  klar  ist.  Das  Sediment 
enthält  dann  lediglich  unzerstörte  Lymphdrüsenzellen. 

Will  man  die  Sedimentirung  der  Lymphzellen  beschleunigen,  so  kann  dies  durch 
Gentrifngiren  geschehen.  Es  sei  aber  mit  Nachdruck  hervorgehoben,  dass  kräftiges 
Gentrifugiren  schadet,  denn  dadurch  ballen  sich  die  Zellen  zu  Fäden  und  Flocken 
zusammen  und  sind  später  nicht  mehr  von  einander  zu  isoliren. 

Die  Methoden,  mittelst  deren  ich  die  Permeabilität  dieser  Zellenart  untersucht 
habe,  sind  vollkommen  dieselben,  welche  für  die  Leukocyten  angewandt  wurden. 
Es  genügt  also  betreffs  dieses  Punktes  auf  das  in  Bd.  I  S.  424  ff.  Gesagte  hinzu- 
weisen, and  ich  kann  unmittelbar  zur  Mittheilung  einiger  Versuche  schreiten. 
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a)  PermeabilitSt  für  Chlorionen. 

Versuch  I. 

Lymphdrüsenzellen  warden  drei  Mal  mit  4,15^/0  iger  TraubenzackerlOdong  aus- 
gewaschen his  eine  reine  Anfschwemmnng  von  Zellen  in  dieser  Flüssigkeit  erhalten 
wurde.  Diese  Lösuog  wurde  abcentrifugirt  und  durch  eine  1^/oige  NaCl-Lösong  er- 
setzt. In  11  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung  sind  etwa  2  cc 
Zellen  vorhanden. 

5  cc  Aufschwemmung  wurden  mit  12  cc  COa  geschüttelt,  5  cc  dienten  direct 
zum  Gegenversuch.  Beide  wurden  centrifugirt  und  von  der  überstehenden  Flüssig- 
keit je  4  cc  genommen.  Von  diesen  wurde  erst  der  Alkalioität  mittelst  '/so  normal— 
HNOs  bestimmt  und  in  der  so  erhaltenen  neutralisirten  Flüssigkeit  der  Chlor- 
gehalt ermittelt. 

Das  Resultat  ist: 


I                      II                     m 

IV 

4  cc  Flüssigkeit 

Alkalinitftt 

Chlorgehalt 

Flüssigkeit  in  gleiehen 
Yolamen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  GOa  ge- 
schüttelten Zellen 

0,1    ccVion.HNOa 
0,23  .      .         , 

441ccV>on.AgNO, 
3.67  .      , 

75,6 
75 

Nach  Berücksichtigung  der  Empfindlichkeit  des  Lakmoidpapieres  (vergl.  Bd.  I 
S.  242  und  S.  424)  und  der  Volumverhältnisse  für  die  Zahlen  von  Spalte  II,  und 
der  Volumenveränderungen  allein  für  die  Zahlen  von  Spalte  III,  sind  die  Ergebnisse 
folgende : 


4  cc  Flüssigkeit 


AlkaliniUt 


Chlorgehalt 


der  normalen  Zellen 
der  mit  CO,  geschüttelten 
Zellen 


0,02  cc  Vw  n.  HNOa 


0,15 


4.11  cc  Vio  n.  AgNOa 
8,65   ,       ,  , 


Aus  dieser  Versuchsgruppe  geht  hervor,  dass  unter  dem  Ein- 
fluss  von  Kohlensäure  Chlor  in  die  Lymphdrüsenzeilen 
eintritt  und  Alkali  dieselben  verlässt. 

Es  war  nun  die  Frage,  ob  das  unter  dem  Einfluss  von  CO^  in  die 
Lymphdrüsenzellen  eingedrungene  Chlor  und  eingetretene  Alkali,  dem 
umgekehrten  Weg  folgen  würde,  wenn  die  COg  ganz  oder  theilweise  ver- 
trieben wurde,  m.  a.  W.  ob  der  Process  umkehrbar  war. 


PermeabiKtftt  ffir  GblorioneD. 
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Umkehrbarkeit  des  Processes. 
Versuch  V. 

LymphdrÜBenzellen  wurden  wiederholte  Male  mit  P/oigem  NaCl  ansgewascheo, 
bis  eine  reine  Aufschwemmang  von  Sollen  in  der  Lösuog  erthalten  wurde.  Die  Auf- 
sehwemmang  warde  abcentrifagirfc  und  aafs  Neue  1  ^/oiges  NaGl  hinzngef&gt.  In  45  cc 
Aufaohwemmnng  sind  etwa  6  cc  Zellen  vorhanden.  15  cc  der  Aafschwemmnng  wurden 
mit  20  CO  COs  gesehQitelt,  15  cc  wurden  ebenso  mit  20  cc  COi  und  danach  mit  Luft 
geschflttelt»  so  dass  die  Kohlensäure  jedenfalls  theilweise  entfernt  wurde.  15  cc 
blieben  ohne  jede  weitere  Behandlung.  Die  drei  Aufschwemmungen  wurden  centri- 
fugirt  und  von  der  obenstehenden  Flüssigkeit  je  10  cc  weggenommen.  Von  diesen 
wurde  erst  die  Alkalinität  mittelst  V*o  normal  HIlOs  bestimmt,  und  in  der  so  er- 
haltenen neutralisirten  Fiasngkeit  der  Chlorgehalt  ermittelt 

Das  Resultat  war: 


I 

II                 1                 III 

1. 

IV 

Flüssigkeit  in  gleichen 

10  cc  Flüssigkeit             Alkalinität 

Chlorgehalt 

Volamen 
der  Suspensionen 

der  normalen  Zellen 

0,44  cc  V«o  n.  HNO, 

11,68    ccVion.AgNOa 

130 

der  mit  CO,  ge- 

schüttelten Zellen 

0,94  .       . 

10,9      .       . 

132 

der  mit  CO,  u.  Luft 

geschüttelten  ZeUen 

0,54  ,       . 

11,47    .       , 

131,1 

Nach  Berücksichtigung  der  Empfindlichkeit  des  Lakmoidpapieres  und  der 
Volum  Verhaltnisse  für  die  Zahlen  von  Spalte  II,  und  der  Volumveränderungen  allein 
für  die  Zahlen  von  Spalte  III,  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


10  cc  Flüssigkeit 


AlkaliniUt 


Chlorgehalt 


der  normalen  Zellen 

der  mit  CO,  geschüttelten 

Zellen 
der  mit  CO,  und  Luft 
geschüttelten  Zellen 


0,22      cc  'ho  u.  HNO,         11,68    cc  V»«  «•  AgNOa 


0,73 
0,32 


11,07     . 
11,56     , 


Aus  dieser  Versuchsgruppe  erhellt,  dass  unter  demEinfluss 
von  COa  Chlor  in  die  Lymphdrüsenzellen  eindringt  und 
Alkali  dieselben  verlässt.  Durch  Schütteln  mit  Luft  tritt 
Chlor  wieder  in  die  Flüssigkeit  zurück,  während  alkalische 
Affinitäten  dieselbe  verlassen.  Der  Process  ist  also  ein 
umkehrbarer. 
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Sch  1  US  s  folge  rang. 

Aus  den  vorliegenden  Versuchen  geht  unzweifelhaft  hervor,  dass 
beim  Schütteln  einer  Aufschwemmung  von  Lymphdrüsenzellen  in  NaCl- 
Lösung  mit  COg  Chlor  in  die  Zellen  eintritt  und  CO3''  sie  verlässt,  so- 
dass die  vorher  neutrale  NaCl-Lösung  durch  Bildung  von  NagCOj  al- 
kalisch wird. 

Weiter  stellt  sich  heraus,  dass  nach  Herbeiführung  des  genannten 
Austausches,  Vertreibung  von  CO«  aus  der  Suspension  mittelst  Luft- 
schüttelung  den  ursprünglichen  Zustand  nahezu  vollständig  wieder  her- 
stellt. Der  Process  ist  also  auch  hier  umkehrbar.  Die  hinzugefügte 
Kohlensäure  hat  somit  auch  auf  die  Lymphdrüsenzellen  keinen  zerstören- 
den Einfluss  ausgeübt,  sie  hat  nur  die  Permeabilität  für  Säure-Ionen 
in  ausgiebigem  Maasse  zum  Ausdruck  gebracht. 

b)  Permeabilität  für  SO/'-Ionen. 

Das  folgende  Experiment  dient  der  Untersuchung,  ob  SO4"  in  die 
Lymphdrüsenzellen  einzudringen  im  Stande  ist,  und  ob  der  Process  um- 
kehrbar ist. 

Versuch. 

Lymphdrüsenzellen  wurden  drei  Mal  mit  einer  isotonischen  Natriomsolfat- 
lösung  aasgewaschen,  bis  eine  reine  Aufschwemmung  von  Zellen  in  dieser  Flüssig- 
keit erhalten  wurde.  Diese  wurde  abcentrifngirt  und  aufs  Neue  durch  Sulfatl^Vsung 
ersetzt.  In  25  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung  sind  etwa  4  cc 
Zellen  vorhanden.  8  cc  wurden  mit  17  cc  CO«  geschüttelt,  8  cc  wurden  gleichfalls 
mit  17  cc  CO2  und  dann  mit  Luft  geschüttelt,  so  dass  alle  Kohlensäure  entfernt 
wurde.  Weitere  8  cc  wurden  nicht  mit  GO3  behandelt.  Die  drei  Aufschwemmungen 
wurden  abcentrifngirt  und  von  der  überstehenden  Flüssigkeit  je  4cc  weggenommen. 
Von  diesen  wurde  erst  die  Alkalinität  mittelst  V^o  normal  UNOs  bestimmt,  und  von 
der  so  erhaltenen  neutralisii'ten  Flüssigkeit  der  Sulfatgehalt. 

Das  Resultat  ist : 


I 


4  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 
der  mit  CO»  ge- 
schüttelten Zellen 
der  mit  CO^  und 
danach  mit  Luft  ge- 
schüttelten Zellen 


II 


0,18  cc  »/20  n.  HNO« 
0,28  ,       , 

0,24  .       6 


III 


Sulfatgehalt 


IV 

Flüssigkeit  in  gleichen 

Volumen 

der  Suspensionen 


3,6    CC  BaCl, 

3.48    ,       . 

3,5      „        , 


72 
73 

72.4 
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Nach  Berflckaichtigang  der  Empfindlichkeit  des  Lakmoidpapieres  und  der 
YolumverhältDisse  fQr  die  Zahlen  von  Spalte  II,  und  der  Yolamveränderangen  allein 
fttr  die  Zahlen  von  Spalte  III,  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


4  cc  Flüssigkeit 

Alkalinität 

Sulfatgehalt 

der  normalen  Zellen 

0,08  cc  Vfo  n.  HNOa 

3,6    cc  BaCI, 

der  mit  COi  geschüttelten 

Zellen 

0,18    .        , 

3,53    .       . 

der  mit  CO,  und  Luft  ge- 

schüttelten Zellen 

0,14    ,        , 

1           3,52    .       , 

Aus  dieser  Versuchsgruppe  geht  hervor,  dass  unter  dem  Ein- 
fluss  vonKohlensäure,  SO^"  in  die  Lymphdrüsenzellen  ein- 
gedrungen ist  undCOg"  dieselben  verlassen  hat.  Nachdem 
Schütteln  mit  Luft  verschwindet  Alkali  wieder  aus  der 
Flüssigkeit  und  SO/'  kehrt  in  dieselbe  zurück.  Auch  hier 
ist  also  der  Process  umkehrbar. 

Aehnliche  Untersuchungen  wurden  mit  NOs'-Ionen  angestellt. 

c)  PermeabilitSt  für  NOg^-Ionen. 

Auch  hier  führe  ich  nur  ein  Experiment  als  Beispiel  an,  das  zu 
gleicher  Zeit  auch  die  Umkehrbarkeit  nachweisen  soll. 

Versuch. 

Lymphdrüsenzellen  wurden  drei  Mal  mit  einer  4,15  ^/o  igen  Traubenzuckerlösung 
ausgewaschen,  bis  eine  reine  Aufschwemmung  von  Zellen  in  der  Flüssigkeit  erhalten 
wurde.  Diese  wurde  abcentrifugirt  und  durch  eine  isotonische  NaNOs-Lösung  ersetzt. 
In  81  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung  sind  etwa  6  cc  Zellen 
vorhanden.  10  cc  Aufschwemmung  werden  mit  7  cc  CO)  geschüttelt,  10  cc  werden 
mit  7  cc  COf  und  dann  mit  Luft  geschüttelt,  bis  alle  Kohlensäure  entwichen  ist; 
10  cc  werden  nicht  weiter  behandelt,  sondern  direct  untersucht.  Die  drei  Auf- 
schwemmungen werden  centrifagirt  und  von  der  überstehenden  Flüssigkeit  je  5  cc 
genommen.  In  diesen  wird  erst  die  Alkalinität  mittelst  \'io  normal  Oxalsäure  be- 
stimmt, und  in  der  so  erhaltenen  neutral isirten  Flüssigkeit  der  Nitratgehalt 

Das  Resultat  war: 


I 


5  cc  Flüssigkeit 


II 


III 


Alkalinität 


Nitratgehalt 


IV 

FlÜBaigkeit  in  gleichen 

Volnmen 

der  Suspensionen 


der  normalen 
Zellen 
der  mit  COg  ge- 
schüttelten Zellen 


0,1  cc  Vio  n.  Oxal- 
säure 

0,175  cc  Vio  n.  Oxal- 
säure 


5,82cc  Vion.  H2SO4 
4,65  ,       ^  , 


der  mit  CO,  u.  Luft  I  0,15    cc  '/'«  n.  Oxal- 
geschüttelten  Zellen  jj  säure  !i  4,65  ,. 


91,88 
91.25 

88,75 
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Nach  Berfleksiefatigang  der  EmpfindHehkeit  des  Lakmoidpapieres  and  der 
Volamverhftltiiisse  fflr  die  Zahlen  von  Spalte  11,  nnd  der  Yolamverändernngen  allein 
für  die  Zahlen  von  Spalte  III,  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


5  cc  Flüssigkeit 


Alkalinität 


Nitratgehalt 


der  normalen  Zellen 

der  mit  COs  geschüttelten 

Zellen 
der  mit  CO«  und  Luft 
geschüttelten  Zellen 


0,07  cc  Vio  n.  Oxalsäure 
0,05    ,        „ 


5,82  cc  »/lo  n.  HjSO* 
4,62  .       . 
4,49  .       , 


Aua  dieser  Versuchsgruppe  erhellt,  dass  unter  dem  Einflass 
von  Kohlensäure,  NOg'  in  die  Lymphdrüsenzellen  einge- 
drungen ist  und  Alkali  dieselben  verlassen  hat.  Weiter 
ergiebt  sich,  dass  durch  Schütteln  mit  Luft  eine  umgekehrte 
Bewegung  stattfindet:  Alkali  verlässt  die  Flüssigkeit  wieder, 
während  NOg'  in  sie  zurückkehrt.  Der  Process  ist  also  ein 
umkehrbarer. 


d)  Permeabilität   der  Lymphdrüsenzelleii  für   anderweitige   elektro- 

negatiye  Ionen. 

Nachdem  sich  so  durch  quantitative  chemische  Analysen  ergeben 
hatte,  dass  bei  der  Einwirkung  von  neutralen  Natriumsalzen  auf  kohlen- 
säurehaltige weisse  Blutkörperchen,  mit  dem  Eintritt  der  elektronegativen 
(Cl'-,  SO4"-  und  N08'-)Ionen  immer  ein  Austritt  des  elektronegativen 
Ions  (CO3")  aus  den  genannten  Zellen  parallel  geht,  schien  es  mir,  auch 
auf  Grund  theoretischer  Erwägungen,  nicht  gewagt,  im  Allgemeinen  den 
Satz  auszusprechen,  dass,  wenn  ein  beliebiges  neutrales  Natriumsalz  nach 
Hinzusetzung  von  kohlensäurehaltigen  Leukocyten  alkalisch  wird,  das 
entsprechende  elektronegative  Ion  des  Salzes  eingewandert  sein  muss. 
War  das  Natriumsalz  nicht  neutral,  sondern  bereits  alkalisch,  so  musste 
nach  dieser  Vorstellung  eine  Steigerung  der  alkalischen  Reaction 
dasselbe  bedeuten,  wie  bei  der  neutralen  Lösung  ein  Auftreten 
derselben. 

Von  diesem  Gesichtspunkte  aus  habe  ich  verschiedene  Natrium- 
salze geprüft,  und  immer  die  Alkalinität  quantitativ  bestimmt.  Dies 
war  selbstverständlich  für  neutrale  Lösungen  eigentlich  nicht  streng 
nothwendig,  wohl  aber  für  diejenigen  Salzlösungen,  die  von  Haus  aus 
alkalisch   reagirten.     Dass   ich  hierbei  auf  die  mehrerwähnten  Volum- 
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änderungen   und    die  Empfindlichkeit   des   Lakinoidpapieres   Rücksicht 
nahm,  braucht  kaum  gesagt  zu  werden. 

In  der  Mittheilung  der  Versuche  kann  ich  kurz  sein. 

a)  Permeablliat  ffir  J'(Jodiiatriiiiii). 

LymphdrOsenzellen  werden  drei  Mal  mit  einer  0,9  ^/o  igen  NaCl-Lteung  aus- 
gewaschen bis  eine  reine  Au£Bchwemmang  der  Zellen  in  dieser  Flüssigkeit  erhalten 
wird.  Diese  LOsang  wird  abcentrifngirt  und  durch  eine  damit  isotonische  Jodnatrium- 
lOsong  ersetzt  In  21  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Anfsehwemmung  sind  etwa 
4  cc  Zellen  vorhanden.  10  cc  Aufschwemmung  werden  mit  20  ec  G0|  geschOttelt. 
weitere  10  cc  dagegen  nicht.  Beide  Suspensionen  werden  centrifngirt  ^nd  von  der 
überstehenden  Flüssigkeit  je  5  cc  zur  Alkalioitfttbestimmung  mittelst  Vfo  normal 
HNOg  weggenommen. 

Das  Resultat  ist: 


I 

II 

III 

5  cc  Flüssigkeit 

AlkalinitAt 

Flüssigkeit  in  gleiehen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  CO,  geschüttelten 
Zellen 

0.12  cc  V«o  n.  HNO» 
0,27   .       . 

90,5 
88 

Nach   Berücksichtigung   der   Empfindlichkeit   des  Lakmoidpapieres    und    der 
Volumverhaltnisse  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


5  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 
der  mit  GO2  geschüttelten  Zellen 


Alkalinität 


0,15  CO  V20  n.  HNO, 


Aus  dieser  Versuchsgruppe  geht  hervor,  dass  unter  Einfluss 
von  COg  Alkali  dieLymphdrüsenzellen  verlässt,  wodurch  die 
Flüssigkeit  alkalisch  wird. 


ß)  PO4'"  (Phosphorsaures  Natroa). 

Versuch. 

Lymphdrüsenzellen  werden  drei  Mal  mit  l^/oigemNaCl  ausgewaschen  bis  eine 
reine  Aufschwemmung  der  Zellen  in  der  Flüssigkeit  erhalten  wird.  Diese  wird 
abcentrifugirt  und  durch  eine  mit  dem  Blutserum  isotonische  Natrium phosphatlösung 
ersetzt.  In  21  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung  sind  etwa  4  cc 
Zellen  vorhanden.  10  cc  werden  mit  12  cc  CO,  geschüttelt,  andere  10  cc  nicht 
Beide  werden  centrifugirt  und  von  der  überstehenden  Flüssigkeit  je  5  cc  zur  Alkali- 
bestimmung mittelst  V'2o  normal  HNO,  weggenommen. 
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Das  Resultat  ist: 


I 

II               \\             ni 

5  cc  Flüssigkeit 

1 

!               Alkalinität 

FlQssigkeit  in  gleichen 
Volnmen  der  Suapensionen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  CO2  geschüttelten 
Zellen 

8,72  cc  V«o  n.  UNO, 
8,6     .        . 

75 
82,5 

Nach   Berücksichtigung    der    Empfindlichkeit   des   Lakmoidpapieres    und    der 
Yolumverhältnisse  für  die  Zahlen  von  Spalte  II  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


5  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 

der  mit  CO]  geschüttelten  Zellen 


Alkalinität 

8,6    cc  V20  n.  HNO, 
9,33   ,        ,  a 


Aus  dieser  Versuchsgruppe  geht  hervor,  dass  unter  dem  Ein- 
fluss  von  Kohlensäure,  Alkali  die  Lymphdrüsenzellen  ver- 
lässt,  wodurch  die  Flüssigkeit  stärker  alkalisch  wird. 


y)  Bf'  (Bromaatrluiii). 

Versuch. 

Ljmphdrüsenzellen  werden  drei  Mal  mit  Blutserum  ausgewaschen,  his  eine 
reine  Aufschwemmung  der  Zellen  in  der  Flüssigkeit  erhalten  wird.  Diese  wurde  ab- 
centrifugirt  und  durch  eine  isotoninche  Bromnatriumlösung  ersetzt  In  15  cc  der 
auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung  sind  etwa  3  cc  Zellen  vorhanden.  7  cc 
derselben  werden  mit  15  cc  CO2  geschüttelt,  andere  7  cc  nicht.  Beide  werden  cen- 
trifogirt  und  von  der  obenstehenden  Flüssigkeit  je  4  cc  zur  Alkalinitfttsbestimmung 
mittelst  V^o  normal  HNOs  weggenommen. 

Das  Resultat  ist: 


1 


4  cc  Flüssigkeit 


11 


III 


Alkalinitftt 


Flüssigkeit  in  gleichen 
Volumen  der  Suspensionen 


der  normalen  Zellen  | 

der  mit  COa  geschüttelten  ll 

Zellen  1: 


0,3    cc  »/so  n.  HNOs 
0,41    .       . 


57,4 
63 


Unter   Berücksichtigung   der   Empfindlichkeit    des    Lakmoidpapieres    und    der 
Volumverhältnisse  für  die  Zahlen  von  Spalte  11  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


4  cc  Flüsnigkeit 


der  normalen  Zellen 

der  mit  COj  geschüttelten  Zellen 


Alkalinität 

0,2    cc  \'«o  n.  HNO, 
0,34   .        , 
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Auch  nach  Vermischung  der  Zellen  mit  Bromnatrium  verlässt 
hiernach  Alkali  unter  Einfluss  von  Kohlensäure  die  Lymph- 
drüsenzellen. 


6)  (COO)a"  (Oxalsaures  Natroa). 

LymphdrüsenzelleD  werden  drei  Mal  mit  Blutseram  aasgewaschen ,  bis  eine 
reine  Aa£schwemmang  der  Zellen  in  der  Flüssigkeit  resoltirte.  Diese  wurde  abcen- 
trifogirt  und  durch  eine  mit  ihr  isotonische  Natriumoxälatlösung  ersetzt.  In  10  cc 
der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Flüssigkeit  waren  etwa  1,5  cc  Zellen  vorhanden, 
5  cc  wurden  mit  5  cc  CO«  geschüttelt,  andere  5  cc  nicht.  Beide  wurden  centri- 
fogirt.  Von  der  überstehenden  Flüssigkeit  wurden  je  2,5  cc  für  die  Alkalinitäts- 
bestimmung  entnommen. 

Das  Resultat  war: 


I                1               11 

III 

2.5  cc  Flüssigkeit 

Alkalinität 

FlÜBsigkeit  in  gleichen 
Volomen  der  Suspensionen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  COa  geschüttelten 
Zellen 

0,56  cc  Vm  n.  HNO, 
0,56   .        , 

45,4 
46,6 

Nach   Berücksichtigung    der    Empfindlichkeit    des   Lakmoidpapieres   und   der 
Yolnmverhältnisse  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


2,5  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 

der  mit  CO,  geschüttelten  Zellen 


Alkalinität 


0,5    cc  */8o  n.  HNO» 
0,51    .        . 


Aus   dieser  Versuchsgruppe   erhellt,    dass   unter  Einfluss  von 
Kohlensäure  Alkali  die  Zellen  verlässt. 


e)  (CeH4(0H)C00)'  (Sallcylsanres  Natroa). 

Lymphdrüsen  Zellen  wurden  drei  Mal  mit  4,15Volßer  Glykoselösung  ausge- 
waschen, his  eine  reine  Aufschwemmung  der  Zellen  in  der  Flüssigkeit  erhalten 
wurde.  Diese  wurde  abcentrifugirt  und  durch  eine  damit  isotonische  Lösung  von 
salicylsaurem  Natron  ersetzt.  In  11  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemm- 
ung waren  etwa  1,5  cc  Zellen  vorhanden.  5  cc  wurden  mit  10  cc  GO3  geschüttelt, 
andere  5  cc  nicht  Beide  wurden  centrifugirt  und  von  der  überstehenden  Flüssig- 
keit je  4  cc  zur  Alkalinitätsbestimmung  mittelst  V*o  normal  HNOg  entnommen. 
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Das  Resultat  war: 


I 

II 

III 

4  cc  Flüssigkeit 

Alkalinität 

FlflBsigkeit  in  gleiehen 
Volumen  der  Suspenaionen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  CO,  geschüttelten 
Zellen 

0,28  ec  Vm  n.  HNO, 
0.3     .       . 

43,5 
42,5 

Nach    Berfloksichtigang   der  Empfindlichkeit   des  Lakmoidpapieres    und    der 
Volum  Verhältnisse  für  die  Zahlen  von  Spalte  II  sind  die  Ergehnisse  folgende: 


4  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 

der  mit  CO,  geschüttelten  Zellen 


Alkaligehalt 


0,17  cc  */m  n.  HNO3 
0,23   ,       . 


Aus  dieser  Versuchsgruppe  geht  hervor,  dass  unter  Einfluss 
von  CO2  Alkali  die  Lymphdrüsenzellen  verlässt. 

17)  (CatlsCOO)'  (BenzoSsaores  Natron). 

Lymphdrüsenzellen  worden  wiederholte  Male  mit  4,15^0  iger  Glykoselösung 
ausgewaschen,  bis  eine  reine  Aufschwemmung  der  Zellen  in  der  Flüssigkeit  erhalten 
wurde.  Diese  wurde  abcentrifugirt  und  durch  eine  isotonische  Lösung  von  benzoS- 
saurem  Natron  ersetzt.  In  11  cc  der  auf  diese  Weise  erhaltenen  Aufschwemmung 
waren  etwa  2  cc  Zellen  vorhanden.  5  cc  wurden  mit  15  co  CO,  geschüttelt,  andere 
5  cc  nicht.  Beide  wurden  centrifugirt  und  von  der  überstehenden  Flüssigkeit  je 
5  cc  für  die  Alkalinitätsbestimmung  mittelst  ^l%o  normal-HNOg  fortgenommen. 

Das  Resultat  war: 


I 

II 

ni 

4  cc  Flüssigkeit 

Alkalinität 

FlOMigkeit  in  gleiehen 
Volumen  der  Suspensionen 

der  normalen  Zellen 
der  mit  CO,  geschüttelten 
Zellen 

0.65  cc  V20  n.  HNO. 
0,85  .       , 

72 
71.6 

Nach  Berücksichtigung    der   Empfindlichkeit    des   Lakmoidpapieres    und    der 
Volumverhältnisse  sind  die  Ergebnisse  folgende: 


4  cc  Flüssigkeit 


der  normalen  Zellen 

der  mit  COg  geschüttelten  Zellen 


Alkalinität 


0,59  cc  V«o  n.  HNOg 
0,79  .       , 


Aus    dieser  Versuchsgruppe   geht    hervor,   dass    unter  Einfluss 
von  CO2  Alkali  die  Lymphdrüsenzellen  verlässt. 
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e)  Zasammenfassung  und  Schluss. 

Die  hier  beschriebenen  Untersuchungen  haben  demnach  in  der 
Haiq>t8ache  Folgendes  ergeben: 

I.  Wenn  man  kohlensäurehaltige  Lymphdrüsenzellen  mit  einer 
neutralen  Lösung  von  NaCl,  NagSO«  oder  NaNOs  versetzt,  so  werden 
die  neutralen  Lösungen  alkalisch,  während  Cl',  bezw.  SO4"  und  NO,' 
aus  der  Flüssigkeit  in  die  Zellen  überwandem.  Diese  Erscheinungen 
treten  in  um  so  ausgiebigerem  Maasse  auf,  je  mehr  Kohlensäure  zur 
Wirkung  gelangt.  Hieraus  geht  hervor,  dass  die  genannten  Zellen  für 
die  betreffenden  elektronegativen  Ionen  permeabel  sind. 

n.  Diese  Permeabilität  muss,  wie  früher  auch  für  die  Leukocyten 
betont  wurde,  auch  für  das  Leben  Gültigkeit  besitzen,  wie  folgende 
Grunde  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  erkennen  lassen. 

1.  Die  Erscheinungen  werden  auch  bei  Behandlung  der  Zellen  mit 
so  geringen  Mengen  Kohlensäure  beobachtet,  wie  die,  um  welche  es  sich 
im  Leben  handelt. 

2.  Die  Erscheinungen  sind  gewöhnlich,  wenn  auch  in  schwachem 
Maasse,  auch  bei  normalen,  nicht  mit  COg  behandelten  weissen 
Blutkörperchen  oder  Lymphdrüsenzellen  nachzuweisen. 

3.  Der  durch  GOg-Behandlung  accentuirte  osmotische  Austausch 
geht  bei  Vertreibung  der  Cög  wieder  zurück;  der  Process  ist  also  um- 
kehrbar. 

4.  Nach  einer  gleich  starken  COg-Behandlung  behalten  die  weissen 
Blutkörperchen  noch  die  Fähigkeit,  Kohlenpartikelchen  in  sich  auf- 
zunehmen. 

HI.  Die  Thatsache,  dass  bei  der  Einwirkung  von  Kohlensäure  auf 
Suspensionen  von  Lymphdrüsenzellen  in  NaCl,  NagSO^  und  NaNOg  ein 
Alkalischwerden  dieser  Flüssigkeiten  (durch  Austritt  von  CO3"  aus  den 
Zellen)  mit  dem  durch  quantitative  chemische  Analyse  streng  nachge- 
wiesenen Eintritt  von  Gls',  SO4"  und  NOs'  in  die  Zellen  stets  parallel 
geht,  giebt  ein  einfaches  Mittel  an  die  Hand,  um  die  PermeabiUtät 
dieser  Zellen  auch  für  diejenigen  elektronegativen  Ionen  zu  untersuchen, 
für  welche  keine  so  genauen  quantitativen  Methoden  wie  für  Clj',  SO4" 
und  NOg'  zur  Verfügung  stehen.  Man  braucht  nur  die  Zellen  mit  Trauben- 
zuckerlösung auszuwaschen,  dann  die  zu  untersuchende  neutrale  Salzlösung 
hinzuzufügen,  mit  Kohlensäure  zu  schütteln,  die  Flüssigkeit  abzucentri- 
fttgiren  und  auf  ihre  Alkalinität  zu  prüfen.  Ist  die  Flüssigkeit  alkalisch 
geworden,  so  darf  dies  als  Beweis  dafür  gelten,  dass  eine  gewisse  Menge 
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des  im  Salze  vorhandenen  Anions  in  die  Zellen  eingedrungen  sein  moss. 
War  die  zu  untersuchende  Lösung  bereits  von  Haus  aus  alkalisch,  so  wird 
eine  Vermehrung  der  alkalischen  Reaktion  im  gleichen  Sinne  beweisend 
sein,   wie  ein  Auftreten  alkalischer  Reaction  in  neutralen  Salzlösungen. 

Diese  Auffassung  entspricht  der  Vorstellung,  dass  kein  elektro- 
negatives  Ion  die  Lymphdrüsenzelle  verlassen  kann,  wenn  nicht  eine 
äquivalente  Menge  eines  anderen  elektronegativen  Ions  aus  der  Um- 
gebung einwandern  und  seine  Stelle  vertreten  kann  (Koeppe). 

Nach  diesen  Gesichtspunkten  wurden  die  Natriumsalze  von  Jod- 
wasserstoffsäure, Bromwasserstoffsäure,  Oxalsäure,  Phosphorsäure,  Salicyl- 
säure,  Benzoesäure,  Arsensäure  untersucht  Es  zeigte  sich  ausnahmlos, 
dass  die  betreffenden  neutralen  Flüssigkeiten  alkalisch  wurden  und  die 
bereits  alkalischen  an  Alkalinität  zunahmen.  Zum  Ueberfluss  wurde 
noch  für  J^  und  Br'  mittelst  quantitativer  Analysen  nachgewiesen,  dass 
diese  Ionen  wirklich  in  die  Zellen  eindrangen. 

Man  darf  also  die  weissen  Blutkörperchen  und  die 
Lymphdrüsenzellen  für  permeabel  halten  für  dieelektro- 
negativen  Ionen  von  Natrium-Chlorid,  -Sulfat,  -Nitrat, 
-Jodid,  -Bromid,  -Oxalat,  -Phosphat,  -Salicylat,  -Benzoat 
und  -Arsenat. 

IV.  Dass  diese  Thatsachen  aus  einem  physiologischen  Gesichts- 
punkte Bedeutung  haben  müssen,  kann  kaum  bezweifelt  werden.  Die  durch 
Oxydation  entstandenen  Säuren,  wie  Schwefelsäure,  Milchsäure  u.  s.  w. 
werden  sich  wohl  an  das  Natrium  (auch  wohl  andere  Metalle)  der  alkalischen 
Gewebeflüssigkeiten  binden  und  in  den  entstandenen  Salzen  als  elektro- 
negative  Ionen  auftreten.  Wie  wir  nun  gesehen  haben,  können  dieselben 
unter  dem  Einfluss  von  Kohlensäure  in  die  betreffenden  Zellen  ein- 
dringen und  mit  diesen  weiter  transportirt  werden. 

Zu  gleicher  Zeit  wird  die  Gewebeflüssigkeit  stärker  alkalisch  und 
damit  nimmt  ihre  Oxydationsfähigkeit  zu. 

Auch  aus  einem  pharmakologischen  Gesichtspunkte  scheinen  mir 
die  vorliegenden  Untersuchungen  nicht  ohne  Interesse,  weil  dieselben 
nachgewiesen  haben,  dass  die  Anionen  von  Stoffen,  wie  KJ,  KBr,  sali- 
cylsaurem  Natron  u.  s.  w.,  welche  als  Arzneimittel  gebraucht  werden, 
wirklich  in  Lymphdrüsenzellen  eindringen  können. 

So  giebt  z.  B.  in  Beziehung  auf  die  bekannte  antibakterielle 
Wirkung  von  KJ  das  Eindringungsvermögen  von  J'  zu  denken. 

Ich  hebe  schliesslich  auch  hier,  wie  es  schon  bei  den  Blutzellen 
geschah,  mit  Nachdruck  hervor,  dass  die  aus  meinen  Versuchen  über 
die  Permeabilität  gewonnenen  experimentellen  Ergebnisse  ihren  Werth 
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auch  für  diejenigen  beibehalten,  die  nicht  geneigt  sind,  die  Auswechslung 
als  lonenaustausch  anzusehen  und  die  Vorstellung  bevorzugen,  dass  es 
sich  um  einen  Austausch  von  Säureradicalen  oder  von  Salzen  als  solchen 
handelt. 


4.  Leber-9  Milz-  und  Nierenparencbymzellen« 

Einfluss  von  Säuren  und  Alkalien  auf  deren  Volumen. 

Anwendung  auf  die  parenchymatöse  Schwellung. 

Bekanntlich  hat  Virchow  zuerst  darauf  hingewiesen,  dass  bei 
Infectionskrankheiten  wiederholte  Male  an  einem  oder  mehreren  Organen 
parenchymatöse  oder  trübe  Schwellung  beobachtet  werden  kann.  Nach 
Virchow  handelt  es  sich  hier  um  einen  durch  die  Krankheit  ausge- 
übten Reiz,  der  die  Zelle  zu  einer  vermehrten  Nahrungsaufnahme  anregt 
und  dadurch  eine  Quellung  herbeiführt. 

Wie  die  mikroskopische  Untersuchung  lehrt,  lagert  sich  hierbei 
in  der  Zelle  eine  kömige,  eiweissartige  Masse  ab,  die  ihr  das  trübe 
Ansehen  giebt.  Virchow  [6]  beschreibt  es  als  ;, eine  Art  acuter  Hyper- 
trophie mit  Neigung  zur  Degeneration".  In  der  That  wissen  wir,  dass 
diese  Degeneration  sich  darin  äussert,  dass  die  Eiweisskörnchen  Fett 
bilden  und  dass  letzteres  die  Zellen  verlässt. 

Nach  den  bahnbrechenden  Untersuchungen  J.  Cohnheim's  über 
die  Entzündung  musste  die  Lehre  der  nutritiven  Irritation  viel  von 
ihrem  Terrain  preisgeben  und  Niemand  wird  sich  darüber  wundem, 
dass  Cohnheim  selbst  wenig  geneigt  war,  Virchow's  Deutung  der 
trüben  Schwellung  zu  übernehmen  und  schliesslich  lieber  erklärte,  dass 
„wir  über  die  eigentliche  Natur  dieser  Degeneration  nichts  Bestimmtes 
aussagen  können"  [13].  Seit  dieser  Aeussemng,  die  aus  dem  Jahre  1882 
datirt,  ist  man  nicht  viel  weiter  gekommen.  Die  Lehrbücher  über  all- 
gemeine Pathologie  und  pathologische  Anatomie  bringen  keine  Auf- 
klärung; gewöhnlich  schweigen  sie  über  das  Problem. 

Unter  diesen  Umständen  erschien  es  mir  nicht  unwichtig  den 
Gegenstand,  der  jetzt  mehr  als  20  Jahre  geruht  hat,  aufs  Neue  auf 
die  Tagesordnung  zu  bringen  [14].  Die  Veranlassung  dazu  bildeten  die 
von  mir  und  Anderen  angestellten  Untersuchungen  über  den  Einfluss 
von  COg  und  anderen  Säuren  auf  rothe  und  weisse  Blutkörperchen 
(vergl.  B.  1,  S.  299,  333,  402,  418).  Nach  den  damals  erhaltenen  Er- 
gebnissen führen  die  Säuren  einen  Austausch  von  Bestandtheilen  zwischen 
Blutzellen   und  Umgebung  herbei,    an    welchem   auch   das  Wasser    und 
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zwar  derart  betheiligt  ist,  dass  die  Zellen  auf  Kosten  des  dem  Serum 
gehörenden  Wassers  an  Volumen  zunehmen.  Vertreibt  man  die  COg 
durch  O2  oder  ein  anderes  indifferentes  Gas,  so  gehen  die  Veränderungen 
wieder  zurück:  das  Volumen  der  Blutkörperchen  nimmt  wieder  ab. 

Diese  Beobachtungen  wurden  von  vielen  Seiten,  u.  A.  von  Kovdcs 
in  A.  V.  Kordnyi's  Klinik  bestätigt.  (Vergl.  unter  Harnuntersuchung 
aus  pathologischem  Gesichtspunkt,  Bd.  11,  S.  261).  Bei  Klappenfehlem  mit 
Circulationsstörungen  konnte  er  Quellung  der  Blutkörperchen  und  Ein- 
dickung  des  Blutplasma  deutlich  constatiren  und  dieser  Zustand  ging 
durch  0-Inhalationen  zurück.  Neuerdings  hat  Loewy  nachgewiesen, 
dass  das  Gleiche  durch  Inhalation  von  anderen  indifferenten  Gasen  zu 
erreichen  ist.  Dies  stimmt  auch  mit  meinen  Beobachtungen  in  vitro 
überein  [15].  Der  quantitative  Einfluss  von  COg  und  anderen  Säuren 
erwies  sich  als  sehr  bedeutend.  Eine  Gabe  von  0,0025  *^/o  HCl  zu 
defibrinirtem  Blute,  wobei  die  Blutflüssigkeit  selbstverständlich  alkalisch 
bleibt,  und  nur  in  sehr  geringem  Maasse  an  Alkalinität  abnimmt, 
Hessen  die  genannten  Erscheinungen  deutlich  zu  Tage  treten,  während 
Hinzufügung  von  0,00775 <>/o  Alkali,  d.  h.  1  KOH  auf  12960  Blut  das 
Gegentheil,  also  Schrumpfung  der  Zellen  und  Steigerung  des  Wasser- 
gehaltes der  Blutflüssigkeit,  herbeiführte  (Bd.  I,  S.  3J7). 

Nun  hat  man  wiederholt  constatirt,  dass  bei  fieberhaften 
Zuständen  Säuren  gebildet  werden  und  die  Alkalinität  der 
Blutflüssigkeit  abnimmt.  Ich  habe  mich  deshalb  gefragt,  ob  Ab- 
nahme der  Alkalinität,  welche,  wie  gesagt,  Quellung  von  rothen  und 
weissen  Blutkörperchen  herbeiführt,  nicht  auch  eine  Schwellung 
von  anderen  Zellen,  etwa  denen  der  Leber,  Milz,  Nieren,  und  anderen 
Organen  verursachen  kann. 

Es  hat  sich  gezeigt,  dass  das  in  der  That  der  Fall  ist. 


a)  Leberzellen. 

EleiD6  Stücke  Leber  eines  kurz  zuvor  durch  Verblutung  getödteten  Pferdes 
wurden  mit  Pferdeserum  geschüttelt,  wodurch  eine  grosse  Menge  Zelleu  sich  ablöst. 
Nach  Colirung  durch  ein  feinmaschiges  Tuch,  erhält  man  eine  trübe  Flüssigkeit, 
welche  bei  mikroskopischer  UntersuchuDg  nur  schöne  Leberzellen  erkennen  lässt. 

Ks  wurden  vier  Mischungen  angefertigt: 

1.  25  cc  Serum  +  0,5  cc  Wasser 

2.  25  cc  Serum  -\-  0,5  cc  V»o  norm.  H2SO4 

3.  25  cc  Serum  +  0,5  cc  Vio  norm.  KOH 

4.  25  cc  Serum  +  0,5  cc  HaO,  geschüttelt  mit  25  Vol.-Proc.  CO«. 
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Von  diesen  vier  Mischungen  wurden  je  2  cc  in  trichterförmige  Röhrchen  ge- 
bracht, deren  capillarer,  genau  calibrirter  Hals  unten  geschlossen  ist. 

In  2  cc  jedes  Gemisches  wurden  0,08  cc  der  soeben  angefertigten  Leberzellen- 
suspension in  Serum  hinzugefügt. 

Nach  halbstündiger  Einwirkung  wurde  bis  zu  constantem  Sediment- Volumen 
centrifugirt. 

Die  folgende  Tabelle  giebt  die  Resultate  einer  derartigen  Ver- 
suchsreihe wieder. 


Flüssigkeiten 


Volumen  der 
Leberzel]en 


(1)  25  cc  Serum  +  0,5  cc  Wasser 

(2)  25   ,        ,       +  0,5   ,   V'io  norm.  H,  SO4 

(3)  25   ,        ,       +  0,5   ,   Vio  norm.  KOH 

(4)  25   ,        ,       +  0,5  ,  H,0-f.CO, 


72,5 

78 
69 
88 


Vergleicht  man  die  Voluminp  der  Zellen  in  den  Versuchen  (2),  (3), 
und  (4)  mit  dem  in  Versuch  (1),  so  stellt  sich  mit  grosser  Deut- 
lichkeit heraus,  dass  durch  Spuren  H2SO4  ebenso  wie  durch 
CO2  das  Volumen  der  Leberzellen  zunimmt;  dass  aber  nach 
geringer  Vermehrung  der  Alkalinität  das  Volumen  der  Leber- 
zellen abnimmt. 

Entsprechende  Resultate  wurden  mit  Leberblöckchen  von  1  cm 
Länge,  1  cm  Breite  und  0,5  cm  Höhe  erzielt,  die  eine  Stunde  in  den 
genannten  Mischungen  gelegen  hatten  und  deren  Volumen  vor  und  nach 
der  Einwirkuug  gemessen  wurde.  Dies  geschah  durch  Einsenkung  in 
bekannte  Volumina  der  betreffenden  Flüssigkeiten,  bezw.  in  Oel,  und 
Ablesung  der  Volumvermehrung  in  graduirten  Cylindern. 

Auffallend  war  es  auch,  dass  die  Stückchen,  die  im  mit  Schwefel- 
säure oder  mit  COg  behandelten  Serum  gelegen  hatten,  die  typischen 
stumpfen  Ränder  zeigten,  während  die  Ränder  im  mit  KOH  oder  HgO 
versetzten  Serum  sich  schärfer  abzeichneten,  und  zwar  in  dem  mit  KOH 
behandelten  Serum  entschieden  am  schärfsten. 

Auch  die  Farbe  der  angeschwollenen  Leberblöckchen  stimmte  mit 
■der  überein,  welche  bei  trüber  Schwellung  beobachtet  wird.  Die  Farbe 
erinnerte  an  das  ;,weisse^  ;,Bestäubte",  das  man  in  diesem  Falle  wahr- 
zunehmen pflegt.  Man  hat  allen  Grund  zu  der  Annahme,  dass  es  sich 
hier  um  einen  Absatz  von  Eiweisskörnchen  handelt.  So  lösen  sich  z.  B. 
die  Kömchen  leicht  bei  weiterer  Zugabe  von  verdünnten  Säuren  oder 
Alkalien. 
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Es  ist  nun  wahrscheinlich,  dass  diese  Kömchen  sich  aus  dem 
Albuminat  der  Zellen  gebildet  haben.  Ist  es  doch  bekannt,  dass  beim 
Durchleiten  von  CO2  durch  verdünntes  Serum  ein  Eiweissniederschlag 
entsteht.  Dasselbe  geschieht,  wenn  man  statt  CO2  ein  wenig  verdünnter 
Säure  hinzufügt.  Man  kann  sich  vorstellen,  dass  dem  gelösten  Albu- 
minat durch  die  hinzugefügte  Säure  etwas  Metall  entzogen  wird,  sodass 
Eiweiss  präcipitirt  wird. 

Könnte  Aehnliches  nicht  auch  in  den  Leberzellen  stattfinden? 

b)  Milzzellen. 

Nicht  weniger  deutlich  als  die  isolirten  Leberzellen  zeigten  auch 
die  isolirten  Milzzellen  eine  Schwellung,  wenn  durch  Spuren  einer 
Säure  die  Alkalinität  des  Serums  vermindert,  und  eine  Schrumpfung, 
wenn  durch  Hinzufügung  einer  Spur  Alkali  die  Alkalinität  ein  wenig 
vermehrt  wurde. 

Dies  geht  aus  folgender  Tabelle  hervor: 


Flttssigkeiten 


(1)  25  cc  Serum  -f  0,5  cc  Wasser 

(2)  25   ,  „        -f  0,5    ,   Vio  norm.  H2SO4 

(3)  25   ,  „       +  0,5   ,   Vio      ,      KOH 

(4)  25   ,  ,       +  0,5   ,  Wasser  +  25  Vol.  Proc.  CO, 


Volamen  der 
Milzzellen 
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57 
44 
63 


Die  Versuchsergebnisse  lassen  keinen  Zweifel  darüber,  dass  durch 
HjjSO^  (2)  und  durch  CO^  (4)  Schwellung  und  durch  KOH  (3> 
Schrumpfung  hervorgerufen  wurde. 

In  demselben  Sinne  änderten  sich  auch  die  Volumina  von  Milz- 
blöckchen. 

c)  Nierenzellen. 

Eine  frische  eben  aus  dem  Körper  entfernte  Niere  wurde  auf  ein  Brett  ge- 
legt und  in  körperwarmes  Oel  gebracht.  Dann  wurde  durch  die  A.  renalis  unter 
constantem  Druck  Serum  hindurchgeleitet. 

Als  der  Strom  aus  der  V.  renalis  regelmässig  geworden  war,  wurde  nach 
5  Dimensionen  a,  b,  c,  d  und  e  die  Grösse  ermittelt.  Um  die  Messstellen  genau  zu 
fixiren,  wurden  Bändchen  in  verschiedenen  Richtungen  über  die  Niere  gespannt 
und  an  Nägeln  befestigt,  die  in  das  Brett  geschlagen  waren. 

Dann  wurde,  unter  demselben  Druck  wie  soeben,  Serum  hindurchgeleitot,  dem 
ein  wenig  KOH  hinzugefügt  war.    Wieder  wurden  die  5  Dimensionen  ermittelt. 

Endlich  wurde,  wieder  unter  demselben  Druck,  Serum  hindurchgeleitet,  dem 
ein  wenig  Säure  zugesetzt  war.    Auch  nun  wurden  die  5  Dimensionen  gemessen. 
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Um  den  Einflnss  des  Wassers  bei  der  Yermischong  mit  Alkali  and  Sänre 
zu  eliminiren,  wurden  in  allen  drei  Fällen  eine  gleiche  Flüssigkeitsmenge  hinzu- 
gesetzt und  zwar  auf  1500  cc  Serum  jedesmal  30  cc  Flüssigkeit.  Es  ist  dies  noch 
weiter  aus  der  folgenden  Tabelle  ersichtlich,  in  welcher  die  Yersuchsresultate  auf- 
genommen sind. 


Hindurchgeleitete  Flüssigkeiten 


Dimensionen  in  Centiroeter 


1.  1500  CO  Serum  +  30  cc  Wasser 

2.  1500  cc  Serum  +  30  cc  */io  norm.  KOH 

3.  1500  cc  Serum  +  30  cc  \'8  norm.  HgSO* 


18,7 

13,8 

18,0 

18.8 

7,5 

18,4 

13,6 

17,6 

18,7 

7,5 

19 

14,0 

18,2 

18,9 

7,6 

Die  Dimensionen  a,  b,  c,  d  und  e  der  Niere  nahmen  also 
durch  Steigerung  der  Alkalinität  des  Serums  ab,  und  durch 
Herabsetzung  derselben  zu. 

Die  Veränderungen  sind  allerdings  nicht  gross.  Man  bedenke 
jedoch,  dass  bloss  die  linearen  Veränderungen  gemessen  wurden  und 
nicht  die  räumlichen.  Ferner  sind  auch  die  herbeigeführten  Aenderungen 
der  Alkalinität  nach  beiden  Richtungen  sehr  klein. 

Versuche  über  den  Einfluss  von  COg,  Säuren  und  Alkali  auf  iso- 
lirte  Nierenparenchymzellen  wurden  damals  nicht  angestellt,  weil  es 
schwer  schien  dieselben  zu  bekommen.  In  letzterer  Zeit  aber  haben 
die  Herren  Mesdag  und  Sypkens  Smit  in  meinem  Laboratorium 
behufs  anderer  Untersuchungen  die  Zellen  der  Nierencorticalis  isolirt. 
Es  wurde  ein  Stückchen  der  frischen  Niere  zerhackt  und  in  Blutserum 
des  betreffenden  Thieres  (Schwein)  suspendirt  und  geschüttelt.  Dann 
wurde  durch  ein  Tuch  colirt,  um  die  gröberen  Partikel  zurückzuhalten.  Das 
Filtrat  enthielt  nun  die  Zellen  isolirt  oder  doch  nur  zu  wenigen  ver- 
einigt. Ausserdem  waren  aber  Kömchen  von  zerfallenen  Gewebspartikel- 
chen  vorhanden.  Durch  kurzdauerndes,  nicht  kräftiges  Centri- 
fugiren  gelang  es  die  Suspension  in  zwei  Theile  zu  trennen.  Was 
sich  schnell  zu  Boden  setzte,  enthielt  hauptsächlich  die  erwünschten 
Zellen;  die  darüberstehende  trübe  Flüssigkeit  bestand  hauptsächUch 
aus  Zellenpartikelchen  und  Gewebsfetzen.  Diese  Manipulation  wurde 
so  oft  als  nöthig  wiederholt. 

Lang  dauerndes  oder  kräftiges  Centrifugiren  muss  vermieden  werden, 
weil  sonst  die  Zellen  zu  einem  festen  Kuchen  zusammenbacken  können. 

Die  80  erhaltenen  Zellen  zeigten  Quellung  in  hypisotonischer 
und  Schrumpfung  in  hyperisotonischer  Salzlösung. 
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Frosclieier. 


So  wurden  z.  B.  zwei  gleiche  Volumina  (0,08  cc)  einer  Nieren- 
parenchymsuspension  mit  relativ  grossen  Mengen  (3  cc)  NaCl-Lösung 
von  0,6  ^/o  und  1,5  ®/o  versetzt.  Die  Volumina  waren  nach  dem  Centri- 
fugiren  33  und  25,5  Skalentheile.  In  einem  anderen  Versuch  mit  einer 
anderen  Niere  ergaben  sich  33  und  24,5. 

Weiter  führte  CO2  eine  erhebliche  Quellung  herbei 

Dass  auch  die  isolirten  Leberzellen  durch  hypiso tonische  Lös- 
ungen quellen  und  durch  hyperisotonische  schrumpfen,  möge  aus  folgen- 
der Tabelle  hervorgehen. 

Isolirte  Leberzellen  des  Frosches. 

Gleiche  Mengen  einer  Suspension  von  Leberzellen  in  NaCl  von  OJ^/o  wurden 
mit  relativ  grossen  Mengen  NaCl-Lösang  von  0,35^0,  0,5  ^/o,  0,7  ^/o  und  l^/o  versetzt. 


Flüssigkeit 

Volumen  des  Sediments  in  Skalentbeilen 

NaCl  0,35  «/o 
.     0.5     . 
.     0,7     . 
«     1        . 

26,5 
24 
18.5 
13,5 

27 
25 
21 
13,5 

26 
22,5 
19 
11,5 

26 
22,5 
19 
11,5 

Man  sieht,  dass  die  Volumina  der  Leberzellen,  welche  in  einer 
0,7®/oigen  NaCl-Lösung  sich  ungefähr  in  osmotischen  Gleichgewicht  be- 
finden, durch  NaCl  von  0,5,  noch  mehr  durch  NaCl  von  0,35  ®/o  quellen, 
aber  durch  NaCl  von  l^/o  schrumpfen. 

Indessen  scheint  mir  doch  wohl  das  vorwaltende 
Interesse  unter  den  Versuchsergebnissen  mit  den  Zellen 
von  Leber,  Milz  und  Niere,  in  der  Quellung  durch  COg  und 
HCl  zu  liegen,  weil  sie  auf  das  Wesen  der  bis  jetzt  für  uns 
noch  wenig  aufgeklärten  trüben  Schwellung  Licht  wirft. 


5.  Froscheier  in  Salzlösungen. 

Diese  Untersuchungen  stammen  ebenso  wie  die  genannten  über 
die  Optimum-Lösungen  für  die  Spermatozoenbewegung  (vergl.  oben  S.  3) 
aus  jener  Zeit  (1884),  zu  der  ich  erforschen  wollte,  wo  die  isotonische 
Coefficienten  ausser  bei  den  rothen  Blutkörperchen  noch  weiter  zum 
Aus(}ruck  kamen.     Sie  sind  nicht  veröffentlicht  worden. 

Eier  eines  paarenden,   also   geschlechtsreif en  Frosches   wurden  in. 
eine  grosse  Menge  Salzlösung  von  verschiedener  Concentration  gebracht. 


Yolamänderong  in  Salzlösangen. 


55 


In  dieser  blieben  sie  etwa  26  Stunden ;  dann  wurden  sie  herausgenommen 
mit  Filtrirpapier  möglichst  sorgfältig  abgetrocknet  und  in  Messcylinder 
gebracht,  die  bis  zu  einer  bekannten  Marke  mit  derselben  Flüssigkeit 
gefüllt  waren,  der  die  Eier  ausgesetzt  gewesen  waren.  Die  Zunahme  des 
Flüssigkeitsniveaus  wurde  aufgezeichnet  und  auf  diese  Weise  das  Ge- 
sammtvolumen  der  Eier  ermittelt.  Durch  Division  dieses  Volumens  durch 
die  Anzahl  erhielt  man  das  mittlere  Volumen  des  einzelnen  Eies. 


Einflnss  der  Concentration  von  NaCl-Lösungen  auf  das  Volomen  von 

Froscheiern. 


Flassigkeit 

Zahl  der  Eier 

<    Gesamtvolumen 
der  Eier 

Mittleres  Volumen 
eines  Eies 

NaCl    0.60     Vo 

51 

5 

0.098  cc 

0,30      , 

43 

5,5 

0,128 

0,15      , 

35 

4,5 

0,1285 

0,12       , 

32 

4 

0,125 

0,096     . 

32 

4 

0,125 

0,072    , 

32 

4,6 

0,143 

0,048     , 

28 

4 

0,143 

0.024    , 

35 

7,3 

0,208 

0,012    . 

36 

7,1 

0,197 

0,010    , 

38 

9,5 

0,250 

0,0085  , 

31 

7,8 

0,251 

0,0075  . 

19 

5,25 

0,276 

0,0067  , 

40 

10,5 

0,262 

0,0060  . 

37 

11 

0,297 

destill.  Wasser 

12 

12,8 

1,070 

Man  sieht,  dass  bei  Abnahme  der  Kochsalzconcentration  das  Volumen 
der  Eier  langsam  aber  allmählich  zunimmt.  In  hohem  Maasse  ist  es 
aber  auffallend^  dass  das  Volumen  beim  Uebergang  von  der  doch  schon 
sehr  schwachen  0,006  ^/oigen  Kochsalzlösung  zu  destillirtem  Wasser, 
plötzlich  sehr  erheblich  ansteigt. 

Was  ich  hier  gemessen  habe,  sind  indessen  nicht  die  Eier 
allein,  sondern  die  Eier  mitsammt  ihrer  durch  die  Flüssigkeit  zur 
Quellung  gebrachten,  ursprünglich  sehr  dünne  Schleimschieht. 

Auffallend  ist,  dass  die  Eier,  oder  besser  gesagt,  die  umhüllenden 
Kugeln,  an  einander  kleben  und  nicht  leicht  von  einander  zu  entfernen 
sind.  Dies  ist  aber  wohl  der  Fall,  wenn  sie  in  destillirtem  Wasser 
liegen. 
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Froscheier. 


Ich  gebe  nunmehr  eine  Versuchsreihe  mit  Kalisalipeter  wieder. 

In  der  letzten  Spalte  ist  noch  das  mittlere  Eivolumen  in  der  mit 
der  angewandten  KNOg-Lösung  isosmotischen  NaCl-Lösung  angegeben. 
Diese  Zahlen  stammen  aus  der  vorigen  Tabelle  und  beziehen  sich  auf 
einen  anderen  Frosch. 


Einflnss  der  Concentration  von 

RNOs-Lösnngen 

auf  das  Volnm  von 

Froscheiern. 

Flüssigkeit 

Zahl 
der  Eier 

G^sammi- 
volnmen 
der  Eier 

Mittlere»  Volumen 

eines  Eies 

in  Kalisalpeter 

Mittleres  Volumen  eines  Eies 

in  der  mit  der  KNO,- 

Lösung  isosmot  NaCl-L5sung 

(Yorige  Tabelle) 

KNOa  1,04   ö/o 

34 

3,65  cc 

0,107  CC 

0.098 

.      0,52    , 

33 

3,3 

0,100 

0,128 

.      0,35     . 

24 

2,7 

0,102 

,      0,208  , 

32 

3,4 

0,106 

0,125 

,      0,082  . 

37 

4,4 

0.119 

0,143 

,      0,041  . 

50 

7,2 

0,144 

0,208 

,      0,020  . 

!       47 

11,1 

0,236 

0,197 

.      0,010  . 

24 

8,5 

0,354 

0,297 

destill.  Wasser 

1       11 

1 

12,4 

1,12 

1,070 

Auch  durch  KNOg  entsteht  also  bei  Abnahme  der  Concentration 
eine  allmähliche  Volumzunahme,  die  schliesslich  beim  Uebergang  zu 
destillirtem  Wasser  steil  ansteigt. 

Die  Eier  des  KNOg- Versuchs  stammten  von  einem  anderen  Frosch 
als  die  des  vorigen  NaCl- Versuchs.  Der  Verlauf  der  Volumzunahme  in 
den  beiden  Fällen  zeigt  nur  einen  leidlichen  Parallelismus. 

In  der  mit  l,04°/oiger  KNOg-  und  0,6  °/oiger  NaCl-Lösung  isotoni- 
schen KBr-Lösung  (von  0,81  ®/o)  hatte  das  Ei  ein  mittleres  Volumen 
von  0,112  cc. 

Es  interessirte  mich  zu  untersuchen,  bei  welcher  Verdünnung  des 
Salzes  die  schnelle  Volumvermehrung  anfing. 

Hierzu  wurden  auch  stärkere  Verdünnungen  angefertigt. 


Gesammtvulum 

Mittleres  Volum 

Flüssigkeit 

Zahl  der  Eier 

der  Eier 

eines  Eies  in  cc 

NaCl  0,6        o/o 

26 

2,3 

0,0885 

,     0,003      , 

16 

7,15 

0,45 

,     0,0015    . 

15 

7,9 

0,526 

.     0,0007    . 

12 

8,1 

0,675 

,     0,00035  , 

13 

8,5 

0,655 

Destill.  Wasser 

9 

10,2 

1,133 
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Man  sieht  einen  wie  grossen  Sprung  im  Volumen,  der  Uebergang 
von  NaCl  0,00035  ^'o  auf  destillirtes  Wasser,  noch  hervorzurufen  im 
Stande  ist. 

Diese  Untersuchungen  sind  nicht  weiter  geführt  worden.  Sie  er- 
öffnen aber  manche  wichtige  Frage.  Vor  allem  ist  natürlich  festzu- 
stellen, welchen  Antheil  das  £i  selbst,  und  welchen  Antheil  die  gequollene 
Hülle  an  der  Volumzunahme  hat. 


Zweites  Kapitel. 
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Die  grosse  Bedeutung,  die  das  Studium  der  Eigenschaften  von 
CoUoiden  für  die  Biologie  besitzt,  macht  es  wünschenswerth  in  einem 
besonderen  Kapitel  einige  Thatsachen  hervorzuheben,  die  an  anderen 
Stellen  in  nicht  genügender  Weise  zu  ihrem  Rechte  gelangen  können. 

Ich  muss  mich  aber  darauf  beschränken  aus  der  reichhaltigen, 
überaus  interessanten  Litteratur  Einzelnes  fragmentarisch  herauszugreifen 
und  werde  dabei  insbesondere  auf  diejenigen  Thatsachen  und  Aus- 
führungen die  Aufmerksamkeit  lenken,  auf  welche  die  lonenlehre  ihren 
Einfluss  geltend  gemacht  hat. 

Zunächst  möchte  ich  einige  Bemerkungen  über  die  Natur  der 
CoUoide  vorausschicken. 


1.  Die  Natur  der  Colloide.   (Lösung  oder  Suspension?) 

Ich  brauche  kaum  zu  erwähnen,  dass  Colloide  in  zwei  Zuständen 
vorkommen,  als  Sol  und  als  Gel.  Ist  das  CoUoid  flüssig,  so  spricht  man 
von  Sol;  ist  es  fest  geworden,  so  bezeichnet  man  es  mit  Gel.  Diese 
beiden  Zustände  werden  am  sinnfälligsten  repräsentirt  durch  warm- 
flüssigen und  durch  erstarrten  Leim.  Ist  die  Flüssigkeit,  in  der  das 
Colloid  vertheilt  ist,  Wasser,  so  spricht  man  von  Hydro  sol  und 
Hydrogel.  Ist  die  betreffende  Flüssigkeit  z.  B.  Alkohol,  so  spricht 
man  von  Alkoholsol  und  Alkoholgel. 

Ich  muss  noch  hinzufügen,  dass  nicht  nur  erstarrte,  sondern  auch 
ausge flockte  Colloide  zu  den  Gelen  gerechnet  werden,  so  z.  B. 
die  mittelst  Salzlösung  gefällten. 

Ist  nun  das  in  Solform  sich  befindende  Colloid  als 
eine  Lösung  (Zsigmondy  [1])  oder  als  eine  Suspension  (Stoeckl 
und  Vanino  [2],  Bredig  [3])  aufzufassen? 

Ueber  diese  Frage  ist  viel  discutirt  worden;  zu  einer  Entscheid- 
ung ist  man  aber  noch  nicht  gelangt.  Es  sind  bei  der  Discussion  ver- 
schiedene Erwägungen  zur  Sprache  gekommen,  von  denen  ich  hier 
einige  folgen  lassen  will. 

1.  Es  ist  die  Frage,  ob  man,  um  die  Hydrosole  als  Suspensionen 
auffassen  zu  dürfen,  die  Forderung  stellen  muss,  dass  die  suspendirten 
Theilchen  auch  als  solche  direct  sichtbar  sind. 

Es  wäre  das  höchst  willkürlich;  denn  die  Entscheidung  würde 
dann  von  der  augenblicklichen  Potenz  unserer  Mikroskope    abhängen. 

Ausserdem  scheint  es,  dass  dieselbe  chemische  Verbindung  sich  in 
dieser  Hinsicht  verschieden  verhalten  kann.  So  z.  B.  kann  eine  Lösung 
von  As2  S3  bei  Betrachtung  mit  unbewaftnetem  Auge  homogen  erscheinen, 
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aber  unter  dem  Mikroskop  sieht  man  Partikel  in  Brownscher  Mole- 
kularbewegung, während  sich,  wie  Picton  und  Linder  [4]  in  ihrer 
Abhandlung  ^^Solution  und  PseudoSolution"  ausgeführt  haben,  anderer- 
seits Lösungen  von  As^Sg  herstellen  lassen,  die  bei  keiner  Vergrösser- 
ung  mehr  Discontinuität  erkennen  lassen. 

2.  Der  Uebergang  von  Hydrosol  aus  Hydrogel  durch 
Ausflockung. 

Man  hat  gemeint,  diese  Erscheinung  als  ein  Argument  dafür  an- 
führen zu  dürfen,  dass  das  Hydrosol  eine  Lösung  ist.  Das  Argument 
hat  aber  keinen  Grund:  denn  auch  bei  echten  Aufschwemmungen,  bei 
denen  der  Charakter  einer  Suspension  keinem  Zweifel  unterliegt,  so 
z.  B.  von  Kaolin  in  Wasser,  können  äusserst  geringe  Zusätze  löslicher 
Stoffe  ein  Ausflocken  herbeiführen.  So  hat  Bodländer  [5]  gezeigt,  dass 
Spuren  von  Säuren  (1  g  HCl  in  1500000  g  Wasser)  hierzu  im  Stande 
sind.  Spring  [6]  hat  sogar  die  Vermuthung  ausgesprochen,  dass  die 
Deltabildimg  bei  Flüssen  zum  Theil  auf  die  Vermischung  des  schlam- 
migen Süsswassers  an  der  Strommündnng  mit  den  Elektrolyten  des 
Meerwassers  zurückzuführen  ist. 

Es  ist  auffallend,  dass  bloss  Elektrolyte  im  Stande  sind  Kaolinauf- 
schwemmungen auszuflocken.  Mit  Nicht -Elektrolyten  geht  es  nicht. 
Vollkommen  Gleiches  findet  man  bei  flüssigen  Colloiden.  Man  darf 
hieraus  schliessen,  dass  bei  der  Ausflockung  die  Ionen  die  Hauptrolle 
spielen.  Das  geht  u.  A.  aus  den  Zahlen  von  Hardy[7]  für  die  Aus- 
flockung von  Mastix  hervor,  wo  die  erforderlichen  Mengen  mit  der 
H'-Ionenconcentration  proportional  sind.  Man  ersieht  das  aus  folgender 
Tabelle,  nach  der  eine  Mastixlösung  durch  Säurelösungen  von  derselben 
specifischen  Leitfähigkeit  ausgeflockt  wurde. 

Spec.  Leitf.  bei  18^. 
0,73530  Mol  CH3  COOH  Essigsäure  12,6  X  lO-^^ 

0,00909     „    \'2  (COOH)  Oxalsäure  14,4 

0,00435     .,    V2(HSO)4  13,2 

0,00385     „        HCl  14,5 

0,00385     „        HNO3  14,3. 

Ueberhaupt  haben  bezüglich  der  Ausflockung  durch  Elektrolyte  die 
Hydrosole  und  die  unzw^eifelhaften  Suspensionen  keinen  Unterschied 
gezeigt. 

3.  Unzweifelhafte  Suspensionen  (wie  z.  B.  Schwefel  oder  Graphit 
in  Wasser  oder  in  Terpentinöl)  erfahren  Kataphorese,  d.  h.  sie  werden 
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durch  den   galvanischen  Strom  mitgeführt,   bei  Hydrosolen  sieht  man 
dasselbe.     (Vergl.  Bd.  11  S.  433,  auch  diesen  Band  S.  67  flf.). 

4.  Mit  Recht  wird  von  B redig  als  ein  weiteres  Argument  für 
die  suspensionsartige  Natur  von  Hydrosolen  die  von  ihm  gefundene 
Thatsache  angeführt,  dass  man  die  letzteren  durch  elektrische  Kathoden- 
zerstäubung von  Metalldrähten  unter  Wasser  bereiten  kann.  Dass  in  der 
That  unter  dem  Einfluss  eines  galvanischen  Stroms  Zerstäubung  von  Metall 
stattfinden  kann,  war  bereits  früher  aus  Versuchen  von  0.  Wiener  [8] 
hervorgegangen.  Dieser  Forscher  wies  nach,  dass  man  durch  elektrische 
Zerstäubung  einer  Silberkathode  im  Vacuum  auf  einer  Glimmerplatte 
noch  Silberschichten  von  der  Dicke  0,00014  /u  erhält,  also  etwa  von  der 
Molekulardicke. 

5.  Sehr  beachtenswerth  ist,  wie  Picton  und  Linder  gefunden 
haben  [4],  das  Verhalten  gegenüber  Licht.  Sie  wiesen  nach,  dass  die 
colloidalen  Lösungen  einfallendes  Licht  zerstreuen  und  polarisieren. 
Es  müssen  also  in  den  Colloiden,  Theilchen  vorhanden  sein,  an  denen  die 
Aetherwellen  reflectirt  werden.  Von  dem  polarisirten  Zustande  des 
reflectirten  Lichtes  kann  man  sich  in  einfacher  Weise  überzeugen,  indem 
man  es  mit  einem  Nicol  betrachtet,  dessen  Achse  senkrecht  zur  Richtung 
der  austretenden  Lichtstrahlen  gestellt  ist.  Dieses  Tyndallphänomen 
zeigen  echte  Lösungen  nicht,  wohl  aber  feine  Suspensionen.  Bedenkt 
man,  dass  man  mit  den  besten  Mikroskopen  noch  0,14  /u  erkennen  kann 
und  das  Tyndallphänomen  bei  Hydrosolen  beobachtet  wird,  die  unter 
dem  Mikroskop  vollkommen  homogen  aussehen,  so  hat  man  darin  ein 
einfaches  Mittel  die  Gegenwart  von  Theilchen,  die  kleiner  als  0,14  /i, 
zu  entdecken. 

Diese  Auffassung  schien  in  den  Untersuchungen  von  Spring 
(Recueil  d.  Trav.  chim.  d.  Pays-Bas  et  de  Belgique.  18.  1899.  p.  153) 
eine  kräftige  Stütze  zu  finden.  Es  war  ihm  gelungen  „optisch  leere^ 
Lösungen  zu  bereiten,  d.  h.  Lösungen  in  denen  kein  Licht  durch  etwa 
darin  schwebenden  Theilchen  reflectirt  wurde;  ein  Bündel  in  die  Lös- 
ung geworfenes  Licht  war  unsichtbar.  Dieser  Zustand  wurde  dadurch 
erzielt,  dass  Spring  coUoidales  Metallhydroxyd  in  der  Flüssigkeit  ent- 
stehen Hess,  das  bei  Senkung  ohne  Luftzutritt,  alle  Staubtheilchen  mit 
zum  Boden  fühj^e.  Auf  diese  Weise  hat  der  Autor  aus  einer  Anzahl 
Lösungen  die  Staubtheilchen  entfernt.  Bei  der  Untersuchung  mittelst 
Licht  stellte  sich  nun  heraus,  dass  bei  den  organischen  Colloiden  doch 
noch    Lichtreflex    und    Polarisation    des   Lichtes    bestehen    blieb;    das 
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Gleiche  war  der  Fall  mit  einigen  stark  verdünnten  Lösungen  von 
schweren  Metallsalzen. 

Später  aber  hat  Spring  (Recueil  19.  1900.  p.  339)  bei  seinen 
Untersuchungen  über  das  Verhalten  von  gefärbtem  Glas  gegenüber 
Licht  auf  die  Möglichkeit  hingewiesen,  dass  den  , optisch  leeren**  Lös- 
ungen Reflexerscheinungen  deshalb  fehlten,  weil  er  Licht  von  zu  ge- 
ringer Intensität  angewendet  hatte.  Es  schien  ihm  nicht  unmöglich, 
dass  intensiveres  Licht  wohl  reflectirt  werden  könnten,  und  zwar  durch 
die  gelösten  Moleküle  selbst. 

Li  der  That  ist  es  Lobry  de  Bruyn,  unabhängig  von  diesen 
Ausführungen  Spring 's  auch  gelungen  [26],  bei  Lösungen  von  Rohr- 
zucker, Raffinose  und  anderen  Stoffen,  deren  Krystalloid-Natur  man 
niemals  bezweifelt  hat,  Reflexion  und  Polarisation  des  Lichtes  nachzu- 
weisen. Die  Lösungen  waren  zuvor  mittelst  Zinkhydroxyd  von  Staub 
befreit. 

Man    sieht,    dass   auch    das    Tyndall-Phänomen   kein  zuverlässiges 
Merkmal  für  Colloide  ist. 

6.  Das  scheint  auch  mit  einer  anderen  bekannten  und  in  manch 
anderer  Hinsicht  wichtigen  Eigenschaft  der  Colloide,  nicht  der  Fall  zu 
sein,  mit  der  Eigenschaft  nämlich,  anderen  CoUoiden  den  Durch- 
gang zu  verweigern.  Denn  C.  Eykmann  hat  gefunden,  dass  eine 
Leimlösung  auf  eine  Agar-Agarplatte  gebracht  in  kurzer  Zeit  in  die 
selbe  hineindiffundirt,  wenn  nur  für  eine  geeignete  Temperatur  Sorge 
getragen  wird,  damit  die  Lösung  nicht  erstarrt  [19]. 

Man  sieht,  eine  absolute  Entscheidung  darüber,  ob  es  sich  bei  den 
Hydrosolen  um  eine  Lösung  oder  um  eine  Suspension  äusserst  feiner 
Theilchen  handelt,  haben  die  erwähnten  Untersuchungen  nicht  gebracht. 

7.  Auch  die  Gefrierpunkterniedrigung  giebt  keine  ent- 
scheidende Auskunft,  ob  Hydrosole  Lösungen  sind  oder  feine  Suspen- 
sionen. Beim  ersten  Anblick  erscheint  das  befremdend,  denn  man 
könnte  meinen,  dass  bei  Suspensionen  die  festen  Theilchen  an  der 
Depression  nicht  betheiligt  sein  könnten  und  die  Gefrierpunktemiedrig- 
ung  also  0  sein  müsste,  während  eine  Erniedrigung  gefunden  werden 
muss,  wenn  es  sich  um  eine  wahre  Lösung  handelt;  freilich  mag  auch 
diese  Gefrierpunktemiedrigung  nur  geringfügig  sein,  weil  die  Moleküle 
sehr  gross  sind  und  also  in  geringer  molecularer  Concentration  vor- 
handen sein  können. 
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Doch  kann  man  auch  bei  Annahme  der  ersten  Möglichkeit,  näm- 
lich, dass  das  Sol  eine  Suspension  ist,  das  thatsächliche  Bestehen  einer 
Gefrierpunktemiedrigung  wohl  deuten. 

Ich  sehe  hierbei  von  der  Möglichkeit  ab,  dass  es  sich  um  Verunreinig- 
ung mit  Krystalloiden  handelt.  Obgleich  zugegeben  werden  muss,  dass 
es  äusserst  schwierig,  vielleicht  kaum  möglich  ist,  flüssiges  Eiweiss  ohne 
gelöste  Krystalloide,  resp.  Salze  zu  erhalten,  so  kann  diese  Ueberlegung 
doch  bei  Starling's  Verfahren  zur  Bestimmung  des  osmotischen  Drucks 
von  Serumeiweiss  (Vergl.  Bd.  11,  S.  398)  kaum  in  Betracht  kommen  und 
doch  wird  da  ein  osmotischer  Druck  gefunden. 

'  Es  kann  aber  ein  osmotischer  Druck  bei  fein  vertheilten  Suspensionen 
wohl  in  anderer  Weise  erklärt  werden. 

a)  Dadurch,  dass  die  festen  Theilchen  die  Flüssigkeitstheilchen 
durch  Adsorption  festhalten  und  es  also  Arbeit  kostet  dieselben  zu  trennen 
(so  findet  man  z.  B.  dass  feste  Theilchen  den  Dampfdruck  des  Wassers 
beträchtlich  vermindern).  Diese  Kraft  wird  um  so  intensiver  zum  Aus- 
druck kommen,  wo,  wie  hier,  durch  die  Kleinheit  der  Theilchen  die 
Berührungsoberfläche  von  festen  Theilchen  und  Flüssigkeit  so  enorm 
gross  ist. 

b)  Wie  B  r  e  d  i  g  bemerkt,  (vergl.  auch  unten  bei  den  Ausführungen 
Hardy's)  besitzen  die  festen  Theilchen  einer  Suspension  eine  elektrische 
Ladung.  Die  gleichnamig  geladenen  Theilchen  stossen  einander  ab.  Es 
besteht  somit  in  feinen  Suspensionen  ein  Bestreben  der  Theilchen  sich 
von  einander  zu  entfernen,  ebenso  wie  das  für  die  Theilchen  in  Krystalloid- 
lösungen  angenommen  wird.  Man  wird  sich  erinnern,  dass  gerade 
dieses  Bestreben  der  Theilchen  den  osmotischen  Druck  zur  Folge  hat. 
Den  analogen  in  Colloiden,  durch  die  feinen  suspendirten  Partikel  aus- 
geübten Druck  nennt  Bredig  ;, pseudoosmotischen  Druck". 

Ich  halte  diese  soeben  wiedergegebenen  Vorstellungen  für  uns  von 
Wichtigkeit,  weil  bereits  bei  manchen  Betrachtungen,  so  z.  B.  über  die 
Resorption  (Bd.  II,  S.  162),  über  die  Glomerulusflüssigkeit  (Bd.  II,  S.  397) 
dem  osmotischen  Druck  des  Eiweisses  eine  bedeutsame  Rolle  zuzu- 
schreiben war. 

Darf  also  angenommen  werden,  dass  nicht  nur  wahre  Lösungen, 
sondern  auch  äusserst  feine  Suspensionen  einen  osmotischen  Druck  aus- 
üben, so  kann  die  Physiologie  den  Streit  über  die  Frage,  ob  eine  Eiweiss- 
lösung  eine  Suspension  sei  oder  nicht,  ruhig  währen  lassen.  Dennoch 
ist  die  Frage  für  sie  nicht  ganz  gleichgiltig,  denn  wenn  die  unter  a  imd 
b  gemachten  Annahmen  richtig  sind,  so  muss  die  wasseranziehende 
Kraft  oder  der  pseudoosmotische  Druck   mit  dem  Vertheilungsgrad  der 
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Colloidpartikelchen  wachsen.  Da,  wie  noch  weiter  ausgeführt  werden 
wird,  dieser  Vertheihngsgrad,  also  die  Grösse  der  Partikelchen,  durch 
mancherlei  Factoren  beeinflusst  wird,  so  z.  B.  durch  den  Säure-  oder 
Alkoholgehalt  des  Hydrosols,  so  würde  die  wasseranziehende  Kraft  oder 
der  pseudoosmotische  Druck  von  Colloidlösungen  eine  veränderliche 
Grösse  sein. 

Dass  Colloidlösungen  eine  Wasseranziehung  oder  eine  Art  osmoti- 
schen Druck  ausüben,  gewinnt  an  Wahrscheinlichkeit  durch  Versuche 
mit  Stärkelösungen.  Brown  und  Miliar,  sowie  Rodenwald  und 
Kattein  fanden  für  die  lösliche  Stärke  (also  ein  Hydrosol)  auf  rein 
chemischem  Wege  dasselbe  Molekulargewicht,  das  bereits  zuvor  auf 
kryoskopischem  Wege  ermittelt  worden  war. 

Berechnet  man  daraus  weiter  mit  Lobry  de  Bruyn  annähernd 
die  Grösse  des  gelösten  Stärkemoleküls  [10],  so  gelangt  man  zu  dem 
Werthe  von  etwa  5  fjfi.  Ein  gleicher  Werth  ergiebt  sich,  wenn  man 
die  Grösse  der  Theilchen  ermittelt,  die  erforderlich  sind,  um  das  Tyndall- 
Phänomen  hervorzurufen,  d.  h.  Licht  zu  polarisiren. 

Lobry  de  Bruyn  meint  denn  auch,  und  seine  bereits  oben 
genannten  Untersuchungen  gewähren  eine  kräftige  Bestätigung,  dass 
eine  scharfe  Grenze  zwischen  colloidalen  und  wahren  Lösungen  nicht 
zu  ziehen  ist.  Neuerdings  ist  auch  Bil litzer  [28J  auf  ganz  anderem 
Wege  zu  der  Schlussfolgerung  gelangt,  dass  zwischen  Suspension,  coUoidaler 
Lösung  und  wahrer  Lösung  Continuität  besteht. 

2.  Zustandänderungen  organischer  Colloide. 

Die  Bedingungen,  unter  welchen  Hydrpsole  (wie  Eiweiss-,  Gelatine- 
und  andere  derartige  Lösungen)  in  die  entsprechenden  Gele  übergehen, 
sind  in  den  letzten  Jahren  vielfach  studirt  worden.  Wiederholte  Male 
hat  man  in  den  betreffenden  Abhandlungen  hervorgehoben,  dass  diese 
Untersuchungen  von  grosser  Wichtigkeit  für  die  Biologie  seien,  ohne 
jemals  einen  anderen  Grund  anzuführen,  als  dass  auch  das  Protoplasma 
als  colloidaler  Stoff  zu  betrachten  ist.  Ich  muss  gestehen,  dass  ich 
die  Wichtigkeit  dieses  Grundes  niemals  recht  verstanden  habe.  Was 
kann  es  schliesslich  für  die  Kenntniss  des  Protoplasma  nützen,  dass 
man  weiss,  durch  welche  Salzlösungen  Eiweiss  ausgeflockt  und  das  Er- 
starren von  Gelatine  befördert  oder  verzögert  wirdV  Es  kommt  doch 
im  lebenden  Protoplasma  niemals  zu  einer  Ausflockung  oder  Erstarrung  I 

Seit  ich  aber  mit  den  Ausführungen  von  Picton  und  Linder 
bekannt    geworden    bin,    haben    derartige    Untersuchungen    auch    aus 
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biologischem  Gesichtspunkt  für  mich  ein  directes  und  lebhaftes  Interesse 
gewonnen.  Picton  und  Linder  haben  nämlich  hervorgehoben,  dass 
ein  Salz,  auch  wenn  seine  Concentration  nicht  ausreicht,  Uydrosol 
in  Uydrogel  zu  verwandeln,  doch  nicht  ganz  ohne  Wirkung* 
ist.  Die  Partikel  nehmen  durch  Agglutination  an  Grösse  zu  und 
das  Hydrosol  bekommt  andere  physikalische  Eigenschaften:  andere 
Viscosität  u.  s.  w. 

Das  Grösserw erden  der  Partikel  konnte  Hardy  unter  dem  Mikro- 
skop verfolgen.     (Vergl.  das  Kapitel  ^Histologisches^.) 

In  geistreicher  Weise  hat  Loeb  diese  Aenderung  physikalischer 
Eigenschaften  herangezogen,  um  den  Einfluss  der  Ionen  auf  die  Zell- 
theilung  bei  der  Eifurchung,  und  auf  die  Zuckung  bei  Muskelreizung  zu  er- 
klären. Wie  imten  erörtert  werden  wird,  kann  man  durch  Hinzufügung 
von  Ionen  zu  Colloiden  Ausflockung  herbeiführen.  Setzt  man  wenig 
hinzu,  so  kommt  es  zwar  nicht  zur  Ausflockung,  doch  ändert  sich  jeden- 
falls die  Viscosität.  Dadurch  wird,  wenn  es  sich  um  Protoplasma  handelt, 
die  Beweglichkeit  der  Protoplasmatheilchen  beeinflusst  und  damit  auch 
die  Geschwindigkeit  der  Zelltheilung  bei  der  Eifurchung,  und  der  Zuck- 
ung bei  der  Muskelreizung. 

Ich  bespreche  nunmehr  die  Mittel  zur  Herbeiführung  von 
Zustandsänderungen. 

u)  Zustandänderung  durch  den  galvanischen  Strom. 

Wenn  man  eine  verdünnte,  durch  Hitze  opalisirend  gewordene 
Eiweisslösung  in  ein  U-förmiges  Rohr  bringt  und  einen  elektrischen 
Strom  hindurchleitet,  so  bewegen  sich  Eiweissparti]ielchen  nach  der 
Anode.  Das  hat  in  so  fem  nichts  Befremdendes,  als  Zsigmondy  [11] 
bereits  früher  gefunden  hat,  dass  auch  colloidales  Gold  sich  unter  dem 
Einfluss  eines  galvanischen  Stromes  oder,  genauer  gesagt,  im  elektrischem 
Felde,  nach  der  Anode  bewegt.  Picton  und  Linder  [12J  fügten  dem 
u.  A.  hinzu,  dass  die  festen  Colloid-Partikelchen  auch  wohl  die  ent- 
gegengesetzte Richtung,  also  nach  der  Kathode  nehmen.  Dies  hängt 
von  der  chemischen  Natur  der  Substanz  ab. 

Es  ist  ein  Verdienst  Hardy 's,  gefunden  zu  haben,  dass  auch  die 
Eiweisspartikelchen  sich  in  be.iden  Richtungen  bewegen  können,  und 
und  dass  die  Richtung  nur  von  der  Reaction  der  betreftenden  Colloid- 
lösung  abhängt.  So  lange  die  Eiweisslösung  alkalisch  ist,  be- 
wegen sich  die  Eiweisspartikelchen  zur  Anode;  macht  man 
die  Lösung  schwach  sauer,   so  gehen   sie   nach   der  Kathode. 
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Man  bereitet  die  Eiweisslösungen  in  folgender  Weise: 
Mit  der  Schere  zerschDittenes  Hühnereiweiss  wird  mit  der  neunfachen  Wasser- 
menge  versetzt  und  filtrirt.  Ein  Theil  des  Filtrates  wird  in  ein  Reagensrohr  ge- 
bracht (nach  meiner  Erfahrung  besser  in  einem  Wasserbade  erhitzt).  Dann  setzt 
sich  eine  Eiweissschicht  an  der  Wand  ab.  Man  giesst  die  Flüssigkeit  aus  und 
ersetzt  sie  durch  eine  neue  Menge  des  Filtrates,  die  man  nunmehr  erhitzt.  Man 
wiederholt  das  so  lange,  bis  die  an  der  Wand  des  ReagensrOhrchens  abgesetzte 
Eiweissschicht  so  dick  ist,  dass  eine  weitere  Einwirkung  der  Glaswand  auf  die  zu 
kochende  Eiweisslösung  ausgeschlossen  ist*).  Dann  sind  die  suspendirten  Eiweiss- 
partikelchen  so  fein,  dass  die  Flüssigkeit  eine  blftuliche  Farbe  besitzt.  Diese  colloide 
Eiweisslösung  hat  Hardy  zu  verschiedenen  Zwecken  benutzt. 

Will  man  in  Fällen,  wo  die  Anwesenheit  von  Salzen  unerwünscht 
ist,  diese  entfernen,  so  dialysirt  man  während  einiger  Tage  gegen  destil- 
liertes Wasser.  Es  entsteht  dann  im  Dialysator  ein  Coagulum  von  Ei- 
weiss,  das  durch  Hinzufügung  einer  Spur  Alkali  oder  einer  Spur  Säure 
flüssig  wird.  Brachte  nun  Hardy  die  so  erhaltene  Flüssigkeit  in  ein 
U-Rohr,  senkte  in  jeden  Schenkel  eine  Elektrode  und  Hess  einen 
Strom  von  105  Volt  durch  die  Lösung  hindurchgehen  [13],  so  setzte 
sich,  wenn  die  Lösung  alkalisch  war,  nach  einiger  Zeit  ein  Eiweiss- 
Coagulum  an  der  Anode  (positive  Elektrode)  ab.  Befand  sich  im  U-Rohr 
angesäuerte  Eiweisslösung,  so  setzte  sich  ein  Coagulum  an  der  Kathode 
ab*).  Offenbar  wird  in  beiden  Fällen  das  Eiweiss  durch  je  eine  der 
Elektroden  angezogen  und  man  ist  wohl  genöthigt  anzunehmen,  dass  im 
ersten  Fall  die  Eiweisspartikelchen  (da  sie  sich  am  positiven  Pol  absetzen) 
selbst  negativ  waren,  im  zweiten  Fall  (wo  die  Auflösung  durch  Säure 
stattgefunden  hatte)  positiv. 

Wie  hat  man  sich  nun  vorzustellen,  dass  in  einem  Falle  Eiweiss- 
partikelchen positiv,  im  anderen  Falle  negativ  elektrisch  sind? 

Hardy  hat  sich  bei  der  Deutung  dieser  Erscheinung  ganz  auf  dem 
Standpunkt  von  Helmholtz-Quincke  gestellt,  indem  er  annimmt,  dass 


1)  Dass  die  Wand  einen  Einfluss  ausübt,  geht  aus  folgenden  Daten  hervor: 
Wenn  man  in  einem  Glasrohr  in  einiger  Entfernung  ein  Paar  Elektroden  anbringt 
and  einen  galvanischen  Strom  hindurchleitet,  so  bewegt  sich  das  im  Glasrohr  be- 
findliche Wasser  in  der  Richtung  des  Stromes,  d.  h.  von  der  Anode  nach  der 
Kathode.  Es  verhält  sich  also  selbst  positiv  und  das  Glas  negativ.  Terpentin  be- 
wegt sich  in  entgegengesetzter  Richtung,  ist  also  selbst  negativ  elektrisch.  Luft- 
blftschcn  in  Wasser  gehen  auch  mit  dem  negativen  Strom. 

<)  Man  kann,  wie  ich  fand,  die  zu  diesem  Versuch  erforderliche  Eiweisslösung 
auch  in  der  Weise  anfei-tigen,  dass  man  das  zerschnittene  und  mit  neunfacher  Menge 
destillirtem  Wasser  verdünnte  Hühnereiweiss,  nach  Filtration  durch  einen  durch- 
löcherten Porzellantrichter,  durch  Filtrirpapier  geben  lässt;  die  Lösung  wird  dann 
direct  in  das  U-förmige  Rohr  gebracht. 

5* 
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auf  der  Grenze  jedes  CoUoidpartikelchens  und  der  dasselbe  umgebenden 
Flüssigkeit  eine  elektrische  Doppelschicht  besteht^).  Im  Falle  der  schwach 
alkalischen  Eiweisslösung  ist  das  Eiweisspartikelchen  negativ,  das  umge- 
bende Wasser  positiv.  Deshalb  geht  das  Eiweiss  zu  der  Anode,  die 
positiv  wässerige  Flüssigkeit  zu  der  Kathode.  Handelt  es  sich  hingegen 
um  eine  angesäuerte  Eiweisslösung,  so  sind  die  Eiweisspartikelchen 
positiv,  das  umgebende  Wasser  dagegen  negativ  elektrisch.  (Vergl.  auch 
Bd.  n,  S.  433  über  Kataphorese.) 

Die  Proteidtheilchen  haben  demnach,  wie  Hardy  fand, 
die  merkwürdigeEigenschaft,  dass  ihr  elektrischer  Charakter 
durch  die  Natur  der  Flüssigkeit  bedingt  wird. 

Wenn  es  nun  hiemach  möglich  ist  durch  Hinzufügung  einer  Spur 
Säure  zu  der  schwach  alkalischen  Eiweisslösung  die  negative  Natur  der 
Eiweisspartikel  in  eine  positive  zu  verwandeln,  und  zugleich  das  Menstruum 
(Wasser)  jeweils  umgekehrt  zu  beeinflussen,  so  muss  es  einen  Punkt 
geben,  an  welchem  Eiweisspartikel  und  Wasser  keine  PotentialdiflFerenz 
aufweisen.  Sie  sind  dann,  wie  Hardy  es  nennt,  ^isoelektrisch^ 
und  die  CoUoidpartikelchen  schlagen  sich  nieder,  oder  wie  man  es  auch 
ausdrückt,  das  Hydrosol  (d.  h.  die  wässerige  CoUoidlösung)  geht  in 
Hydrogel  (in  Gallert-  oder  Präcipitatzustand)  über.  Der  Solzustand  geht 
immer  mit  einer  elektrischen  Ladung  der  Colloidpartikel  einher;  bei  Ab- 
nahme der  Ladung  vergrössem  sich  die  Agglomerate,  bleiben  jedoch 
unsichtbar,  um  bei  fortgesetzter  Abnahme  erst  als  Opalescenz,  dann  als 
Flocken  sichtbar  zu  werden.  Haben  sie  die  Ladung  vollständig  ver- 
loren, so  ist  die  Ausflockung  vollkommen  (vergl.  S.  75  und  auch  die 
Fussnote  S.  89. 

Man  braucht  aber  nur  die  geringste  Spur  Alkali  hinzusetzen,  um 
wieder  etwas  Eiweiss  zur  Auflösung  zu  bringen.  Lässt  man  nunmehr 
einen  Strom  hindurchgehen,  so  wandert  Eiweiss  nach  der  Anode  und 
flockt  da  aus.  Hat  man  dagegen  eine  Spur  Säure  zugesetzt,  so  wandert 
es  nach  der  Kathode,  verliert  dort  seine  positive  elektrische  Ladung 
und  flockt  aus.         v 

Man  hat  also  zwei  Mittel  das  Eiweiss  auszuflocken;  den  elek- 
trischen Strom  und  die  chemische  Neutralisation  durch  Säure  oder 
Alkali. 

Wir  werden  sogleich  noch  andere  Stoff'e  besprechen,  welche  Aus- 
flockung herbeizuführen  im  Stande  sind. 


1)  Bereits  früher  hatte  auch  Goehn  [14]  zur  Erklärung  von  katapboretischen 
Bewegungen  in  Colloiden  die  Helm boltz 'sehe  Doppelschicht  benutzt. 
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Eigentlich  kennt  man  diese  Thatsachen  über  die  Pr&cipitirung  und  LOsang 
von  Eiweiss  durch  Alkali  and  Säure  bereits  lange.  So  hiess  es  immer:  Das  in 
Säure  lösliche  Syntonin  hat  die  Eigenschaft  bei  sehr  genauer  Neutralisation  durch 
Alkali  niedergeschlagen  zu  werden.  Fügt  man  ein  wenig  Alkali  im  Ueberschuss 
hinzu,  so  löst  sich  das  Präcipitat  wieder  auf;  es  bildet  sich  Alkalialbuminat,  während 
das  ursprüngliche  Syntonin  als  Acidalbumin  zu  betrachten  ist.  Jetzt  kann  man  es 
so  ausdrücken:  Alkalialbuminat  und  Acidalbumin  sind  Hydrosole;  bei  genauer 
Neutralisation  gehen  diese  in  Hydrogel  über. 

Ein  anderes  Beispiel  hat  man  in  der  Präcipitirung  des  MilchcasSins. 
Verdünnt  man  Milch  mit  der  zehnfachen  Wassermenge  und  fügt  danz  yorsichtig 
▼erdünnte  Salzsäure  oder  Essigsäure  hinzu,  so  wird  das  CasSin  ausgeflockt  und  es 
lässt  sich  eine  vollkommen  klare  Flüssigkeit  abfiltriren.  Das  geringste  Säureüber- 
maass  macht  aber,  dass  das  Filtrat  sich  trübe  zeigt.  Das  rührt  daher,  dass  die 
Ausflockung  nicht  mehr  yoUkommen  ist,  und  dann  gehen  Eiweissaggregate,  die  zu  klein 
sind,  um  durch  das  Filter  zurückgehalten  zu  werden,  aber  doch  gross  genug,  um 
der  Flüssigkeit  ein  trübes  Aussehen  zu  geben,  durch  das  Filter  hindurch. 

Bei  dieser  Betrachtung  muss  es  möglich  und  erklärlich  erscheinen,  dass  auch 
ein  klares  Filtrat  nicht  yoUkommen  eiweissfrei  zu  sein  braucht. 

b)  Zustandänderung  durch  Uinzufiigung  von  Ionen 
(in  SSuren,  Basen  oder  Salzen). 

Nicht  nur  der  elektrische  Strom  oder  blosse  Neutralisation  mittelst 
Alkali  oder  Säure  ist  im  Stande  aus  einer  Eiweisslösung  Eiweiss  zur 
Ausflockung  zu  bringen,  auch  die  Hinzufügung  vieler  anderen  chemischen 
Verbindungen  führt  dasselbe  herbei.  Doch  sind  es  ausschliesslich  Elek- 
trolyte,  die  diese  Fähigkeit  besitzen,  Nichtleiter  sind  dazu  nicht  im 
Stande^).  Es  ist  das  auch  ein  kräftiges  Argument  dafür,  dass  es  sich 
bei  der  Ausflockung  oder  Coagulation  wirklich  um  elektrische  Ladungen 
handelt. 

Graham  hatte  bereits  darauf  hingewiesen,  dass  Salze  Colloid- 
lösungen  zu  ^zersetzen*'  vermögen.  1882  studirte  Schul ze[15]  die 
Sachlage  genauer,  indem  er  von  verschiedenen  Salzen  die  Concentration 
aufsuchte,  die  ein  gleiches  präcipitirendes  Vermögen  auf  das  Hydrosol 
von  Schwefelarsen  ausübten. 

Hierbei  ergab  sich,  dass  den  Säurecomponenten  der  Salze  nur 
ein  geringfügiger  Einfluss  zukommt,  und  das  Phänomen  fast  ausschliess- 
lich von  der  Valenz  der  Metalle  abhängt.  Die  Salze  der  bivalenten 
Metalle  besassen  ein  viel  grösseres  Coagulationsvermögen  als  die  der 
Univalenten,  und  die  Salze  der  trivalenten  Metalle  wieder  ein  bedeutend 
grösseres  als  die  der  bivalenten  Metalle,  m.  a.  W.  man  braucht  von 
Metallsalzen  mit  trivalentem  Metall  äusserst   wenig,    mehr   von  Metall- 

i)  Alkohol  macht  eine  Ausnahme.    Yergl.  die  Fussnote  unter  3  c. 
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salzen  mit  bivalentem  Metall  und  am  meisten  von  Metallsalzen  mit  uni- 
valentem  Metall.  Es  ergab  sich  aus  Schul zes  Messungen,  dass  die 
Coagulationsvermögen  der  Chloride  der  1-,  2-  und  3-werthigen  Metalle 
sich  zu  einander  verhielten  wie  1 :  30  :  1650. 

Zu  gleichartigen  Zahlen  gelangten  Prost  [16]  mit  dem  Hydrosol  des 
Schwefelcadmiums  und  Picton  und  Linder  [17]  mit  dem  Hydrosol  des 
Schwefelantimons.  Letztere  Autoren  fügten  die  wichtige  That- 
Sache  hinzu,  dass  ein  kleiner  Theil  des  die  Coagulation  her- 
beiführenden Salzes  zersetzt  und  in  das  Coagulum  einge- 
schlossen wird. 

Wie  erklärt  es  sich  nun,  dass  auch  die  Salze  coagidirend  wirken? 

Hardy  hat  sich,  um  dies  zu  erforschen,  zunächst  gefragt,  ob  es 
keine  Grössen  gab,  deren  Werthe  mit  dem  Betrag  des  coagulirenden 
Vermögens  parallel  liefen,  z.  B.  der  osmotische  Druck,  die  Oberflächespann- 
ung oder  die  Viscosität.  Die  Antwort  fiel  vollkommen  negativ  aus.  Es  lag 
nun  im  Zusammenhang  mit  dem  bereits  gefundenen  auf  der  Hand,  an  das 
elektrische  Verhalten  der  verschiedenen  Metallsalze  zu  denken, 
zumal  deshalb,  weil  nur  Elektrolyte  coagulirend  wirken,  Nichtleiter  hin- 
gegen nicht.  Ausserdem  hatten  Linder  und  Picton[17]  bei  Ver- 
gleichung  des  Ausflockungsvermögens  von  Salzen  desselben  Metalls  mit 
verschiedenen  Säuren  gezeigt,  dass  der  Dissociationsgrad  von  grossem 
Einfluss  auf  das  Coagulationsvermögen  war.  Dies  hatte  bereits  B Öd- 
länder [18]  Veranlassung  gegeben,  die  coagulirende  Wirkung  der  Elek- 
trolyte deren  elektrischer  Natur  zuzuschreiben.  Hardy  glaubt  da- 
her, dass  die  coagulirende  Wirkung  durch  die  elektrische 
Ladung  der  Metalle  beherrscht  wird. 

Diese  Vorstellung  bringt  aber  eine  grosse  Schwierigkeit;  denn  in 
diesem  Fall  würde  —  entsprechend  dem  Faraday 'sehen  Gesetz,  nach 
dem  ein  zweiwerthiges  Metall  zweimal  so  viel  Elektricität  transportirt^ 
wie  ein  einwerthiges  —  das  Coagulationsvermögen  der  Salze  bivalenter 
Metalle  zweimal  grösser  sein  müssen  als  dasjenige  der  einwerthigen 
Metalle.  Das  ist  aber  keineswegs  der  Fall,  der  Unterschied  ist  vielmehr 
grösser;  denn,  wie  bereits  gesagt,  das  Verbältniss  zwischen  dem  coa- 
gulirenden Vermögen  der  Chloride  der  1-,  2-  und  3-werthigen  Metalle  ist 
gleich  1 :  30 :  1650. 

Whetham  hat  diesen  Widerspruch  durch  eine  einfache  Hypo- 
these aufgeklärt  [19J. 

Er  nimmt  an,  dass  zur  Herbeiführung  einer  gewissen  Conglomeration  von 
colloidalen  Partikeln,   wie   sie  sich  beim  Uebergang  in  den  Gelzustand  ereignet  und 
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eigentlich  das  Wesentliche  dieses  Ueberganges  bildet  (Vergl.  oben,  S.  66),  als 
Minimnm  jedenfalls  eine  Ladung  vorhanden  sein  mnss,  die  einem 
drei werth igen  Ion  entspricht,  dass  also  keine  Agglomeration  in  Gegenwart 
einer  kleineren  Ladung  möglich  ist. 

Da  nun  nach  dem  F ar ad ay 'sehen  Gesetz  ein  dreiwerthiges  Ion  eine  dreimal 
so  grosse  Ladung  besitzt,  wie  ein  einwerthiges,  so  werden  zu  der  genannten  Agglo- 
meration 3  einwerthige  Ionen  erforderlich  sein,  bezw.  aus  demselben  Grund  2  oder 
eigentlich  '/j  zweiwerthige  Ionen. 

Whetham  argumentirt  dann  folgendermaassen : 

In  einer  Lösung,  in  der  sich  Ionen  frei  bewegen,  kann  die  Wahrscheinlich- 
keit, dass  ein  Ion  jeden  Augenblick  in  das  Bereich  eines  bestimmten  Punktes  (d.  h. 
in  den  Bereich  des  coUoidalen  Partikelchens)  gelangt,  durch  das  Product  AC  ausge- 
drückt werden.  Hierin  bedeutet  A  eine  Constante  und  C  die  Concentration  der 
Lösung.  In  der  Tbat  ist  die  Chance  um  so  grösser,  je  concentrirter  die  Lösung 
ist.  Das  Product  AG  nimmt  die  Gestalt  eines  Bruches  an,  wenn  die  Gewissheit, 
dass  das  Ion  den  colloidalen  Partikel  jeden  Augenblick  erreicht,  gleich  1  ge- 
setzt wird. 

Die  Chance,  dass  zwei  Ionen  gleichzeitig  in  das  Bereich  des  colloidalen  Par- 
tikels gelangen,  ist  (AC)^  d.  h.  sie  gleicht  dem  Product  der  beiden  Einzel-Chancen. 
Die  Wahrscheinlichkeit,  dass  drei  Ionen  gleichzeitig  in  das  Bereich  des  colloidalen 
Partikelchens  gelangen,  ist  gleich  (AC)'. 

Demnach  ist  die  Wahrscheinlichkeit,  dass  drei  einwerthige  Ionen  gleichzeitig 
in  der  Nähe  des  colloidalen  Partikels  zusammentreffen,  sehr  gering  (ein  Bruch  in 
der  dritten  Potenz),  und  zwar  viel  geringer  als  diejenige  für  das  Eintreffen  eines 
einzelnen  Ions.  Soll  dieWahrscheinlichkeit  des  gleichzeitigen  Zusammen- 
treffens dreier,  einwerthiger  Ionen  derjenigen  für  das  Eintreffen 
eines  einzelnen  dreiwerthigen  Ions  gleichen,  so  muss  eine  sehr 
grosse  Zahl  einwerthiger  Ionen  vorhanden  sein.  Umgekehrt  kann 
die  Zahl  der  dreiwerthigen  Ionen  gegenüber  der  erforderlichen  Zahl 
der  einwerthigen  sehr  gering  sein. 

Die  Berechnung  der  für  die  verschieden werthigen  Ionen  erforderlichen  Con- 
centrationen  erfolgt  nach  Whetham  folgendermaassen: 

Es  seien  die  molecularen  Concentrationen  der  dreiwerthigen  Ionen  Ci ,  der 
zweiwerthigen  C2  und  der  einwerthigen  C3,  bezw.  die  zugehörigen  Wahrscheinlich- 
keiten AC,,  (ACo)*  und  (AC3)». 

Besitzen  die  drei  Lösungen  ein  äquicoagulatives  Vermögen,  so  muss  ACj  = 
A'C:,«  =  A^Cj'  =  Const.  =  B  (Bruch)  sein. 

■p  r» 

Hieraus  folgt  C,  =  *  ;  C2^  =  .  .^  oder 

C,  =  -*  ^  und  C3  =  i-'  oder 
A  A 

C,  :  C,  :  Ca  =  B  :  yB  :    VB. 

Diese  Gleichung  ist  aber  nur  annähernd  richtig,  denn  die  Constanten  A  werden 
nicht  in  allen  3  Fällen  genau  dieselben  sein.  Ausserdem  haben  wir  angenommen, 
dass  zwei  zweiwerthige  Ionen  die  gleiche  Ladung  haben  wie  ein  dreiwerthiges  oder 
drei  einwerthige.   Das  ist  jedoch  nicht  streng  richtig  und  es  wäre  genauer,  zu  sagen 
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'/2  zweiwerthige  Ionen  besitzen  dieselbe  Ladung  wie  ein  dreiwerthiges  oder  drei  ein- 
werthige.    Mit  dieser  Verbesserung  lautet  die  Gleichung 

Cx:Cj:C8  =  B:yB:;iB, 
in  welcher  also  Cu  die  für  ein  dreiwerthiges  Ion,  C,  die  fttr  ^/a  zweiwerthigen  Ionen 
und  Cs  die  für  drei  einwerthige  Ionen  erforderliche  Concentration  bedeutet. 

Untersuchen  wir  jetzt,  ob  dieser  Ausdruck  der  Wirklichkeit  entspricht!   Nach 
übereinstimmenden  Yersuchsergebnissen  von  Schulze,  Prost,  Pic ton  und  Linder 
und  von  H  ar dy  gilt  die  Gleichung  Ri :  Rj :  Rs  =  1 :  30 :  1650.   Hierin  bedeuten  Ri , 
das  Coagulationsvermögen  dos  1-,  2-  und  3-werthigen  Metallions. 

Da  das  Coagulationsvermögen  der  zur  Coagulation  erforderlichen  Menge  pro- 
portional ist,  so  gilt  auch :  Ci :  C, :  Ca  =  I  :  30 :  1650. 

Setzen  wir  Ci :  Cs  =  1 :  1650  als  feststehend ,   was  wird  dann  nach  der  oben 

abgeleiteten  Formel  der  Werth  für  Ca  sein?    Es  war  B;  VB  =  1  :  1650. 

Hieraus  ergiebt  sich  die  logarithmische  Gleichung :  log  B  —  V'  log  B  =  —  log  1650, 
also  «'s  log  B  =  — log  1650,  und  aus  dieser  B  =  0,0.0001492. 

Man  findet  dann  weiter  B :  VB  =  1  :  40,6. 

Demnach  erhalten  wir  Ci  :  C2  :  Ca  =  1  :  40,6  :  1650  was  von  der  empirischen 
Gleichung  Ci  :  C,  :  C»  =  1  :  80  :  1650.nur  wenig  abweicht. 

Indessen  hat  Hardy  in  einer  zweiten  Abhandlung  [20]  nachge- 
wiesen, dass  im  Allgemeinen  nicht  nur  die  positiven  Me- 
tallionen, bezw.  deren  Valenzen  das  coagulative  Ver- 
mögen des  Salzes  bedingen,  sondern  auch  die  negativen 
Säureionen,  deren  quantitative  Thätigkeit  ebenfalls  von 
der  Valenz  abhängt.  Welches  der  beiden  Ionen,  das  positive  oder 
das  negative,  das  Uebergewicht  hat,  hängt  davon  ab,  welches  Zeichen 
das  Colloidpartikel  besitzt.  Ist  es  negativ  elektrisch,  so  ist  es  das 
positive  Metallion  des  Salzes,  ist  das  Colloidpartikel  positiv,  so  ist  es 
das  negative  Säureion  des  Salzes,  das  die  Coagulation  bedingt. 

Ich  finde  bei  Hardy  folgende  Beispiele: 

a)  Kieselsäure  (negativ)^) 
wird  coagulirt: 
sofort  durch:        nach  10  Min.  durch:        nach  24  Std.  durch: 
AlalSOJs,  [AI-]  CUSO3  [Cu"]  K2SO4  [K-] 

CuClg  [Cu-]  Na^SO^  [Na] 

Cd(N03)2[Cd"] 
BaCla  [BaJ 


1)  Unter  , Kieselsäure  (negativ)*  ist  zu  verstehen,  dass  die  in  der  Flüssigkeit 
vorhandenen  Eieselsäuretheilchen  elektronegativ  sind.  Die  sie  umgebende  Flüssig- 
keit ist  dann  positiv. 
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Wie  ersichtlich  sind  es  hier  die  positiven  MetallioDen,  die  die  nega- 
tive Kieselsäure  zur  Ausflockung  bringen.  Dies  geht  insbesondere  daraus 
hervor,  dass  das  dreiwerthige  Kation  viel  kräftiger  wirkt  als  das  zwei- 
werthige,  obgleich  die  coagulirenden  Lösungen  alle  äquimolecular  waren, 
hämlich  0,00833  Mol  enthielten,  und  bei  derselben  Temperatur  ein- 
wirkten. 

Dagegen 

b)  Eisenoxyd  (positiv) 
wird  coagulirt: 
sofort  durch  nicht  durch 

Al2(S04)3  [SO4"]  CuClg  [Cl'] 

CuSOJSO/'J  Cd(N08)JN03'] 

K2SO4  [SO/'J  BaCl,  [Cl'] 

Na^SO^  [SO^"]  NaCl  [Cl'] 

Man  erkennt  deutlich,  dass  es  hier  die  negativen  Säureionen 
(Anionen)  sind,  die  die  Coagulation  bedingen,  denn  es  stellt  sich  heraus, 
dass  in  der  ersten  Reihe  ebensowenig  wie  in  der  zweiten  Reihe  die 
Werthigkeit  des  Metalls  irgend  einen  Einfluss  ausübt.  Dagegen  zeigt 
sich,  dass  dies  mit  dem  Anion  sehr  wohl  der  Fall  ist:  SO4"  führt  un- 
mittelbar Coagulation  herbei,  Cl'  und  NOg'  sind  wirkungslos.  Alle  Lös- 
ungen waren  äquimolecular,  und  zwar  enthielten  sie  0,01  Mol. 

Mancher  Leser  wird  bei  obigen  Ausführungen  einer  fundamentalen 
Schwierigkeit  begegnet  sein.  Wie  sich  Hardy  vorstellt,  müssen  die 
elektrisch  geladenen  Colloidtheilchen  entladen  werden^  damit  sie  aus- 
geflockt werden  können.  Diese  Entladung  kann  nicht  nur  durch  den 
galvanischen  Strom,  sondern  auch  durch  Ionen  geschehen. 

Nehmen  wir  das  ebengenannte  Beispiel,  dass  K2SO4  durch  seine 
K'-Ionen  die  negative  Kieselsäure  zur  Coagulation  brachte.  Man  wird 
nun  die  Frage  erheben  können:  Waren  denn  nicht  gleichzeitig  negative 
SO/'-Ionen  und  zwar  in  äquivalenter  Menge  vorhanden?  In  dieser  Frage 
kann  ein  zuerst  von  N ernst  ausgesprochenes  Prinzip  Aufklärung 
geben  [21].  Es  ist  hierzu  nöthig,  sich  das  Hydrosol  als  ein  zweiphasiges 
System  vorzustellen,  und  zwar  als  feine  Partikel,  die  in  einer  Flüssigkeit 
suspendirt  sind.  Nach  Nernst  vertheilen  sich,  ebenso  wie  das  bei 
Molekülen  stattfindet,  auch  die  Ionen  in  einem  zweiphasigen  System 
über  beide  Phasen.  In  unserem  Beispiel  vertheilen  sich  also  die  K-Ionen 
über  die  Colloidtheilchen  und  das  Wasser.  Wie  viel  sich  in  den  Colloid- 
theilchen anhäuft  und  wie  viel  im  Wasser,   das  hängt  von  der  Löslich- 
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keit  des  K'-Ions  in  beiden  Medien  ab  (Theilungsprincip).  Aber  nicht  nur 
die  K-Ionen  vertheilen  sich  über  die  beiden  Phasen,  auch  mit  den 
SO4"- Ionen  geschieht  das  Gleiche.  Es  ist  jedoch  nicht  zu  erwarten,  dasa 
das  Verhältniss  oder  —  genauer  ausgedrückt  —  der  Theilungscoefficient 
hier  genau  derselbe  sein  wird.  Lösen  sich  nun  relativ  mehr  K-Ionen 
als  SO4"- Ionen  in  den  negativen  Kieselsäuretheilchen,  so  nimmt  die 
elektrische  Ladung  dieser  Theilchen  ab  und  die  Bedingung  zur  Gelbildung 
ist  gegeben.  Es  liegt  nun  weiter  nichts  Gezwungenes  darin,  anzunehmen, 
dass  bei  der  Theilung  sich  mehr  elektropositive  K'-Ionen  in  den 
negativen  Kieselsäuretheilchen  anhäufen  werden  als  im  positiven 
Wasser.  Dementsprechend  ist  es  auch  verständlich,  dass  bei  positiver 
Ladung  der  festen  Theilchen,  wie  im  Beispiel  des  colloidalen  Eisenoxydes, 
diese  bei  der  Vertheilung  die  meisten  negativen  S04"-Ionen  an  sich 
ziehen  werden. 

Man  begreift  hiernach,  warum  nachHardy's  Befund,  die  elektro- 
negativen  Hydrosole  gerade  hauptsächlich  durch  positive  Ionen  und  die 
elektropositiven  durch  negative  beeinflusst  werden. 

Auch  kann  es  jetzt  nicht  befremden,  dass  die  Salzlösung,  welche 
im  Stande  ist  eine  Eiweisslösung,  die  z.  B.  alkalisch  auf  Lackmus  rea- 
girte,  auszuflocken,  dazu  nicht  im  Stande  ist,  wenn  man  die  Lösung 
sauer  gemacht  hat.  Nach  den  Ausführungen  von  Hardy  haben  ja  die 
Eiweisspartikel  durch  die  Hinzufügung  von  Säure  eine  entgegengesetzte 
Ladung  erhalten. 

Ein  Beispiel  mag  dies  erläutern. 

a)  Die  Eiweisspartikel  des  Hydrosols  sind  positiv. 
Es  fand  dann  Coagulation  statt 

sofort  durch:  nicht  durch: 

AI2  (5^04)8     [SO4"]  Cucia         [cr] 

CUSO4  [S04"l  CdCNOa),       [NOs'J 

KaS04  [SO4']  BaCl,  [Cl'J 

Na2S04  [SO4"]  NaCI  [Cl'J 

Man  sieht  hier  deutlich,  dass  die  negativen  Anionen  es  sind,  die  die  Coagu- 
lation bedingen.  Die  zweiwerthigen  wirken  viel  kräftiger  als  die  einwerthigen. 
Letztere  waren  offenbar  nicht  in  genügender  Concentration  vorhanden. 

b)  Die  Eiweisspartikel  des  Hydrosols  sind  negativ. 

Es  fand  Coagulation  statt 

sofort  durch:  nicht  durch: 

AI,  (804)3       [AI-]  Na,S04  [Na-] 

Cd  (NO.)         [Cd-J  K2SO4  [K-] 

CUSO4           [Cu-]  NaCI  [Na-] 
Cu  Cl,            fCu-j 
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Hier  sind  es  offenbar  die  positiven  Metallionen,  die  den  mass- 
gebenden Einiluss  auf  die  Coagulation  ausüben. 

Dass  Eiweiss  hier  zuweilen  sauren,  zuweilen  auch  alkalischen 
Charakter  zeigt,  kann  nach  den  Versuchen  von  Spiro  und  Pemsel  [22] 
nicht  Wunder  nehmen.  Auch  B redig  hat  auf  die  amphotere  Natur 
desselben  hingewiesen  [23].*) 

Noch  eine  andere  Aufklärung  wird  dem  Leser  willkommen  sein. 
Sie  betrifft  das  Wesen  des  Ausflockungsprocesses  und 
stammt  von  Bredig  her.  Hierfür  sei  auf  die  Theorie  des  Capillar- 
elektrometers  erinnert,  dessen  Beschreibung  man  übrigens  auf  S.  357 
des  zweiten  Bandes  findet. 

Auf  der  Grenze  zwischen  Quecksilbermeniscus  und  Schwefelsäure 
befindet  sich  bei  dem  genannten  Instrument  eine  elektrische  Doppel- 
schicht, bestehend  aus  positiven  Ionen  an  der  Quecksilberseite  und  nega- 
tiven auf  der  Seite  der  Schwefelsäure.  Diese  Potentialdifferenz  beeinflusst 
die  Form  des  Meniscus.  Dies  geht  unmittelbar  daraus  hervor,  dass  ge- 
ringe elektromotorische  Kräfte,  die  hinzugebracht  werden,  die  Stellung  des 
Meniscus  ändern,  was  wieder  darauf  zurückgeführt  werden  muss,  dass  zu 
jeder  Stelle  im  conischen  Capillarrohr  eine  bestimmte  Meniscusform  passt. 

Wie  hat  man  sich  nun  den  Mechanismus  dieser  Formveränderung 
zu  denken? 

Abgesehen  vom  Bestehen  einer  elektrischen  Doppelschicht,  herrscht 
auf  der  Grenze  zwischen  Quecksilber  und  einer  wässerigen  Flüssigkeit 
eine  Oberflächenspannung,  d.  h.  eine  Tendenz  die  gemeinschaft- 
liche Oberfläche  zu  verkleinern^). 

1)  Vergl.  über  die  Bedeutung  des  Theilungspriucips  bei  der  Ausflockung  von 
Colloiden  auch  eine  Arbeit  von  Spiro  in  Ho fmeister's  Beiträgen  z.  ehem.  Physiol. 
u.  Pathol.  4.  1903.  S.  300.  Ich  kann  dieselbe  hier  nicht  mehr  berücksichtigen.  Der- 
selbe Aufsatz  enthält  auch  Untersuchungen  über  die  Einwirkung  verschiedener  Al- 
kohole und  alkoholischer  Salzlösungen  auf  die  Eiweissfällung  (vergl.  Fussnote  S.  89). 

'^)  Man  erkennt  die  Oberflächespannung  z.  B.  bei  folgendem  Versuch.  Man 
nimmt  einen  viereckigen  Rahmen  von  Metalldraht  und  bringt  ihn  in  eine  Seifen- 
lösung. Nach  dem  Herausheben  ist  der  Rahmen  ganz  mit  einer  Seifenhaut  gefüllt. 
Weiter  denke  man  sich  in  der  Mitte  einer  der  vier  Seiten  des  Rahmens  einen  Seiden- 
faden befestigt  und  legt  diesen  derart  auf  die  Seifenhaut,  dass  der  Faden  über  die 
angrenzende  Seite  des  Rahmens  zu  liegen  kommt.  Das  Ende  des  Fadens  hängt 
vertikal  ab,  indem  ein  kleines  Gewicht  daran  befestigt  ist.  Jetzt  wird  die  Seifenhaut 
an  einer  beliebigen  Stelle,  innerhalb  der  Fadenbegrenzung,  durchgestossen ,  wodurch 
die  Schicht  auf  der  Innenseite  des  Fadens  ganz  verschwindet.  Vergrössert  man  jetzt 
die  Belastung  des  Fadenendes,  so  senkt  sich  dasselbe  und  diese  Senkung  geht  einher 
mit  einer  Vergrösser  ung  der  Seifen  ober  fläche.   Mit  jeder  weiteren  Gewichts- 
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Im  entgegengesetzten  Sinne  wirkt  die  soeben  genannte  elektrische 
Ladung  des  Quecksilbers.  Da  gleich  geladene  Ionen  einander  abstossen, 
so  werden  die  an  der  Meniscusoberfläche  gelegenen  und  positiv  geladenen 
Quecksilberionen  einander  abstossen  und  so  die  Oberfläche  des  Queck- 
silbers zu  vergrössern  yersuchen. 

Führt  man  nun  dem  Quecksilber  mittelst  eines  elektrischen  Stromes 
eine  negative  Ladung  zu,  so  verringert  sich  seine  eigene  positive  Ladung  *). 
Sofort  macht  sich  die  Oberflächenspannung  des  Quecksilbers  relativ 
stärker  geltend;  dem  zufolge  nimmt  der.  Quecksilbermeniscus  eine 
kleinere  Oberfläche  ein,  womit  eine  Stellungsveränderung  im  Capillar- 
rohr  einhergeht. 

Wird  die  positive  Ladung  der  Quecksilbermeniscusober fläche  durch 
die  hinzugebrachte  negative  Ladung  gerade  aufgehoben,  so  erreicht  die 
Oberfläche  ihre  geringste  Grösse.  Denn  durch  weitere  Ladung  des 
Quecksilbers  mit  negativer  Elektricität ,  wird  die  betrefifende  Meniscus- 
oberfläche negativ  geladen,  die  Lösung  wird  positiv.  Da  an  der  be- 
trefifenden  Seite  durch  den  Strom  auch  eine  entsprechende  Menge  posi- 
tiver Elektricität  zugeführt  wurde,  hatte  sich  wieder  aufs  Neue  eine 
Doppelschicht,  aber  mit  umgekehrten  Zeichen  gebildet.  Was  hier  ins- 
besondere wichtig  ist,  ist,  dass  nunmehr  die  negativen  Quecksilber- 
ionen versuchen  die  Oberfläche  zu  vergrössern  und  der  Oberflächen- 
spannung entgegenzuarbeiten. 

Mit  diesem  Lippmann'schen  capillarelo'ktrischen 
Phänomen  hat  Bredig  die  Vorgänge  in  colloidalen  Lösungen 
verglichen. 

Vermehrung  und  entsprechender  Senkung  des  Gewichtes,  nimmt  die  Grösse  der  Ober- 
fläche zu.  Hieraus  geht  hervor,  dass  zur  Vergrösserung  der  Oberfläche  der  Seifen- 
lösung Arbeit  verwendet  werden  muss.  Man  kann  dieselbe  sogar  berechnen.  Hat 
man  die  Senkung  h  des  Gewichtes  beobachtet,  so  ist  die  durch  die  Gewichtsver- 
mehrung  p  verrichtete  Arbeit  ph.  Hat  man  auch  die  dadurch  herbeigefdhrte  Flächen- 
ausdehnung der  Seifenschicht  gemessen,  so  kann  man  leicht  berechnen,  wie  viel  Arbeit 
man  braucht,  um  die  Schicht  um  eine  Oberflächen-Einheit  zu  vergrössern. 

Vermindert  man  das  Gewicht,  so  verkleinert  sich  die  Oberfläche  wieder  und 
das  übriggebliebene  Gewicht  steigt. 

Aus  diesem  Versuch  erkennt  man  deutlich  die  Neigung  einer  Oberfläche  sich 
zu  verkleinem. 

Aehnliches  findet  man  auch,  wenn  man  zwei  verschiedene,  wenig  mischbare 
Flüssigkeiten  auf  einander  schichtet.  Aber  dann  kann  es  sich  auch  ereignen ,  dass 
dadurch  die  Neigung  zu  einer  Vergrösserung  der  gemeinschaftlichen  Oberfläche  statt 
zu  einer  Verkleinerung  entsteht    Es  kann  dann  eine  Emulsion  auftreten. 

1)  Ebenso  auch  die  negative  der  Schwefelsäure  um  einen  entsprechenden  Be- 
trag, da  der  Schwefelsäure  positive  Elektricität  durch  den  Stromkreis  hinzugefOhrt  wird. 
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Ist  im  Lipp  mann  sehen  Phänomen  die  Quecksilberoberfläche  am 
kleinsten,  wenn  durch  Entladung  dieser  Oberfläche  die  Elektricität  weg- 
genommen ist,  so  kann  dasselbe  auch  in  den  Hydrosolen  angenommen 
werden.  Auch  hier  wird  angenommen,  dass  das  CoUoidpartikel  von 
Flüssigkeit  umgeben  ist  und  dass  auf  der  Grenze  eine  elektrische 
Doppelschicht  besteht.  Neutralisiert  man  nun  die  elektrische  Ladung 
der  CoUoidtheilchen,  so  werden  sie  ihre  Oberfläche,  d.  h.  ihre  Be- 
rührungsfläche mit  der  Flüssigkeit  zu  verkleinern  suchen,  was  auf  die 
Bildung  komplexer  Theilchen,  und  schliesslich,  wenn  keine  elektrische 
Ladung  mehr  entgegenwirkt,  auf  eine  Ausflockung  hinausläuft. 

Wiederum  drängt  sich  hier  die  Vorstellung  auf,  dass  vor  der  Aus- 
flockung eine  allmähliche  Grössenzunahme  der  Komplexen  stattfindet, 
wenn  dieselbe  auch  unter  dem  Mikroskope,  jedenfalls  im  Anfangsstadium, 
nicht  sichtbar  ist.  Der  Fortfall  der  elektrischen  Ladung  entspricht 
Hardys  ;,isoelektrischem"  Punkt  (vergl.  oben  S.  68). 

Immerhin  scheint  aber  die  Deutung  aller  über  die  Ausflockung 
bekannten  Erscheinungen  noch  nicht  sichergestellt. 

So  haben  Pauli  und  Bona  ausgeführt  [24],  dass  Nichtleiter  eine 
hemmende  Wirkung  auf  die  Fällung  der  Colloide  durch  Elektrolyte 
ausüben. 

Vielleicht  handelt  es  sich  hier  aber  einfach  nur  um  eine  Herabsetzung  der 
Leitfähigkeit  der  Elektrolyte  durch  Nichtleiter.  Das  wäre  quantitativ  zu  unter- 
suchen. Ebenso  auch,  ob  die  durch  Alkohol  herbeigeführte  Fällung  von  Eiweiss 
vielleicht  ebenfalls  auf  eine  Zurückd  rängung  der  Dissociation  der  das  Eiweiss  in 
Lösung  haltenden  Säure  oder  des  Alkalis  beruht. 

Pauli  glaubt  den  allgemeinen  Satz  aufstellen  zu  dürfen,  dass  die  eiweiss- 
fällende  Wirkung  von  Elektrolyten  additiver  Natur  ist.  Die  Kationen  wirken 
fordernd,  die  Anionen  hemmend.  Ob  also  ein  Salzgemisch  Fällungsvermögen  be- 
sitzen wird  und  von  welcher  Grösse  dieses  eventuell  sein  wird,  hängt  von  der  al- 
gebraischen Summe  der  FäUungswerthe  der  betreffenden  Kationen  und  der  Hemm- 
ungswerthe  der  betreffenden  Anionen  ab  [25]. 

Ich  muBS  hierzu  bemerken,  dass  Pauli  die  Richtigkeit  dieses  Salzes  an  den 
vielfachen  Yersuchsresultaten  von  Hardy,  von  Picton  und  Linder  und  anderen 
über  die  Fällung  von  Colloide  nicht  geprüft  hat.  Es  berührt  dieses  Thema  eben- 
sowenig, wie  Hardy 's  Erklärung  der  Erscheinungen. 

Mit  Nachdruck  haben  Pauli  und  Bona  hervorgehoben,  dass  man  die  Fäll- 
ung von  Colloiden,  namentlich  der  Gelatine,  von  der  Grelatinirung  (Erstarrung)  unter- 
scheiden muss.  Beide  Processe  werden  in  verschiedener  Weise  durch  Elektrolyte 
und  Nicht-Elektrolyte  beeinflusst. 

In  der  letzten  Zeit  sind  noch  andere  Thatsachen  ans  Licht  getreten, 
die  den  Vorstellungen  von  Hardy  und  B redig  Schwierigkeiten  be- 
reiten.   Freundlich  [27]  hat  darauf  hingewiesen,  dass  die  Schnei  Hg- 
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keit,  mit  der  die  Salzlösung  zum  Sol  zugesetzt  wird,  von  grossem  Ein- 
fluss  auf  die  Fällungswerthe  ist,  m.  a.  W.  die  Menge  der  Salzlösung, 
welche  zu  dem  Sol  hinzugefügt  werden  muss  um  dieses  auszuflocken, 
hängt  auch  von  der  Schnelligkeit  ab,  mit  der  das  geschieht. 

Hierzu  bemerkt  dann  Freundlich,  dass  diese  Versuche  sich 
nicht  deuten  lassen,  wenn  man  annimmt,  dass  es  auf  das  Vertheilungs- 
gleichgewicht  der  Ionen  oder  überhaupt  auf  Gleichgewichtsverhältnisse 
ankommt;  denn  diese  hängen  bloss  von  der  Concentration  ab,  und  letztere 
ist  doch  nach  raschem  Zusatz  des  Elektrolyten  ebenso  gross  wie  nach 
langsamem.  Es  handelt  sich  hier  also  um  einen  Vorgang,  bei  dem  der 
zeitliche  Ablauf  eine  wesentliche  Rolle  spielt.  Hier  denkt  Freund- 
lich z.  B.  an  eine  Diffussion  von  Ionen  in  die  CoUoidtheilchen,  die 
nicht  in  allen  Fällen  mit  gleich  grosser  Geschwindigkeit  vor  sich  geht. 

Andere  Einwände  sind  von  Billitzer  [28]  erhoben  worden.  Diesem 
Verfasser  gelang  es  eine  Methode  ausfindig  zu  machen,  die  Potential- 
differenz zwischen  CoUoidtheilchen  und  Lösung  zu  messen  und  also  auch 
die  Aenderung,  welche  die  Potentialdifferenz  beim  Zusatz  von  Elektro- 
lyten erfährt.  Mit  Hilfe  dieses  Verfahrens  fand  er,  dass  nicht  selten 
eine  Fällung  durch  Elektrolyte  herbeigeführt  wird,  ohne  dass  eine  Aender- 
ung der  Potentialdifferenz  auftritt. 

Doch  nimmt  Billitzer  auf  Grund  von  directen  Messungen  an, 
dass  in  Colloidlösungen  die  CoUoidtheilchen  elektrisch  geladen  sind;  er 
hält  aber  die  Annahme  einer  elektrischen  Doppelschicht  im  Sinne  von 
Helmholtz-Quincke  für  überflüssig.  Der  Verfasser  stellt  sich  auf 
den  Standpunkt  von  N  e  rn  s  t  's  osmotischer  Theorie  der  Stromerzeugung 
und  glaubt,  dass  die  CoUoidtheilchen  Ionen  in  die  Flüssigkeit  aussenden 
(elektrolytischer  Lösungsdruck  oder  Dissociationsdruck).  Werfen  sie  posi- 
tive Ionen  in  die  Flüssigkeit,  so  wird  diese  positiv  geladen  und  die  Theil- 
chen  selbst  werden  negativ  (vergl.  B.  H  S.  333).  Auf  diese  Weise  entsteht 
dann  eine  Potentialdifferenz.  Ich  folge  dem  Autor  in  seinen  weiteren 
Ausführungen,  wo  er  von  diesem  Standpunkt  versucht,  die  Ausflockung 
durch  Elektrolyte  zu  erklären,  nicht.  Ich  erwähne  nur,  dass  Billitzer 
genöthigt  ist,  dazu  eine  Hilfshypothese  heranzuziehen.  Ob  jedoch  alle 
bekannt  gewordenen  Thatsachen  betreffs  der  Colloide  zu  seiner  Vorstell- 
ung passen,  ist  noch  fraglicli.  Mich  kann  sie  allerdings  nicht  ganz 
befriedigen.  Damit  will  ich  nicht  aussagen,  dass  dies  mit  der  Vorstell- 
ung von  Hardy  wohl  der  Fall  ist.  So  scheint  mir  bei  ihm  Folgendes 
nicht  recht  deutlich.  Setzt  man  zu  einem  alkalischen  Eiweisssol  so 
viel  Salzsäure  hinzu,  dass  CoUoidtheilchen  imd  Flüssigkeit  isoelektrisch 
werden,  d.  h.  ihre  Potentialdifferenz  verlieren,  so  flockt  es  aus.     Durch 
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ein  geringes  Uebermaass'löst  sich  das  Eiweiss  wieder,  weil  die  H-Ionen 
der  HCl  den  Eiweisstheilchen  neue  positive  Elektricität  ertheilen  und 
die  Cl'-Ionen  der  die  Eiweisstheilchen  umgebende  Flüssigkeit,  negative. 
Es  entsteht  also  wieder  eine  Potentialdiflferenz  und  die  Bedingung  für 
den  Uebergang  in  den  Solzustand  ist  wieder  vorhanden  (Vergl.  S.  67). 
Ich  möchte  nun  aber  fragen,  warum  sieht  man  diesen  Uebergang  dann 
auch  nicht,  wenn  man  Salze  zu  der  Ausflockung  angewandt  hat?  In 
diesem  Falle  führt  doch  ein  Uebermaass  keinen  Uebergang  zu  dem 
Solzustand  herbei. 

Ueberhaupt  scheint  es  mir  ein  Mangel  in  den  Ausführungen  Hardy 's, 
dass  er  die  Art  und  Weise,  in  welcher  die  elektrische  Ladung  die  Be- 
ständigkeit der  Sole  bedingt,  nicht  näher  definiert  hat.  Das  hat  dann 
B redig  übernommen,  aber  Bredigs  Vorstellung  bereitet  Schwierig- 
keiten, wo  es  darauf  ankommt,  die  allgemein  anerkannte  grosse  Bedeutung 
der  Werthigkeit  von  Kationen  und  Anionen  bei  der  zur  Ausflockung 
erforderlichen  Mengen  zu  erklären. 

Man  sieht  das  letzte  Wort  in  dieser  Materie  ist  noch  keineswegs 
gesprochen  und  der  Biologe  sieht  mit  grossem  Interesse  der  weiteren 
Entwicklung  der  Ansichten  über  das  Wesen  der  Zustandänderungen  der 
CoUoide  entgegen. 

Bei  allem  Zweifel,  der  hierüber  noch  bestehen  mag,  möchte  ich 
aber  Folgendes  mit  Nachdruck  hervorheben: 

1.  Es  kann  als  festgestellt  angesehen  werden,  dass  es  sich  beim 
Uebergang  von  Sol  in  Gel  (dazu  gehört  auch  der  Zustand  von  Aus- 
flockung) unter  dem  Einfluss  von  Elektrolyten  um  einen  continuir- 
lichen  Process  handelt,  bei  welchem  die  Conglomerate  von  CoUoidtheilen 
stets  grösser  werden. 

2.  Diese  Thatsache  auf  das  lebende  Protoplasma  über- 
tragen, sagt  aus,  dass  unter  Einwirkung  geringer 
Mengen  von  Elektrolyten  die  Conglomeration  der  Proto- 
plasmatheilchen  Modificationen  erfahren  wird  und  damit 
die  Viscosität,  Beweglichkeit,  in  einem  Wort  gewisse 
Lebenseigenschaften  beeinflusst  werden  muss.  Einen 
schönen  Hinweis  in  dieser  Richtung  geben  bereits  die  Experimente  von 
J.  Loeb. 

Die  weitere  Frage,  auf  welche  Weise  die  Elektrolyte  diese 
Aenderung  in  der  Conglomeration  bewirken,  werden  «reitere  Forschungen 
noch  aufklären  müssen. 
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3.  Metallische  Colloide. 

Wir  betreten  hier  ein  noch  nicht  besprochenes  Gebiet  der  Colloide, 
namentlich  die  Colloide  als  Fermente. 

Ptyalin,  Pepsin,  Trypsin  sind  eiweissartige  StoflFe,  die  als  Enzyme 
(Fermente)  wirksam  sind.  Fermentwirkungen  spielen  im  Leben  eine 
äusserst  wichtige  Rolle. 

Die  im  Thierkörper  mit  erstaunlicher  Geschwindigkeit  stattfindenden 
Umsetzungen  für  die  im  Laboratorium,  soweit  sie  z.  Z.  daselbst  aus- 
führbar sind,  so  hohe  Temperaturen  und  Einwirkung  von  so  kräftigen 
Reagentien  wie  von  starken  Säuren  und  Alkalien  erforderlich  sind,  dass 
deren  Thätigkeit  das  Leben  in  kürzester  Zeit  zerstören  würde,  kommen 
im  Organismus  bei  37®  C.  und  bei  fast  neutraler  Reaction  durch  Fer- 
mentwirkung zu  Stande.  Die  Fermentwirkungen  sind  katalytischer 
Natur. 

Der  Name  ;,Katalyse^  rührt  von  Berzelius  her.  Nach  dem  be- 
rühmten schwedischen  Chemiker  handelt  es  sich  bei  ihr  um  eine  Kraft, 
durch  die  ein  Körper  lediglich  durch  seine  Gegenwart  Reactionen  aus- 
löst, die  sonst  nicht  stattfinden  können. 

Nach  Berzelius  ist  es  insbesondere  Schönbein  gewesen,  der 
sich  mit  dem  Problem  der  Katalyse  beschäftigt  hat.  Eine  besondere  Auf- 
merksamkeit widmete  er  der  Zersetzung  von  WasserstoflFsuperoxyd  (HaOg) 
durch  Platinmohr.  Spuren  Platinschwarz  waren  im  Stande  grosse  Mengen 
H2O2  zu  zersetzen;  das  Platinmohr  selbst  erfuhr  dabei  keine  merkbare 
Veränderung.  Platinmohr  wirkte  hier  als  Katalysator.  Aber  nicht  nur 
Platinmohr  war  im  Stande  HjOg  zu  katalysiren,  auch  Spuren  einer  An- 
zahl eiweissartiger  (CoUoid-)  StoflFe. 

Der  Physiologe  Carl  Ludwig  war  nach  dieser  Untersuchung  der- 
massen  von  der  grossen  Bedeutung  der  katalytischen  Wirkung  durch- 
drungen, dass  er  in  seinem  Lehrbuch  [29]  schrieb:  „es  dürfte  leicht 
dahin  kommen,  dass  die  physiologische  Chemie  ein  Theil  der  katalytischen 
würde.  ^ 

Es  mag  befremden,  dass  trotz  dieser  Aeusserung  seitens  einer 
so  grossen  Autorität,  Jahrzehnte  vorübergegangen  sind,  ohne  dass  die 
Biologen  dem  Studium  der  Katalyse  ihre  Aufmerksamkeit  widmeten. 
Li  Wahrheit  lag  das  an  der  Definition,  die  durch  Ostwald  dahin 
modificirt  wurde,  dass  nach  ihm  die  Katalyse  nicht  eine  Wirkung  ist, 
welche  ohne  Katalysator  nicht  zu  Stande  kommt,  sondern  eine  solche, 
die  durch  den  Katalysator  beschleunigt  (zuweilen  auch  verzögert) 
wird  [30]. 
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Ein  deatliches  Beispiel  besitzt  man  in  der  altbekannten  Sauerstoffbereitung 
ans  KClOt.  um  aus  dem  reinen  Salz  das  Gas  zu  bereiten,  muss  man  eine  sehr 
hohe  Temperator  anwenden.  Setzt  man  aber  etwas  MnO«  hinzu,  so  verlftuft  die 
Zersetzung  des  KGlOg  ganz  regelmftssig  bei  relativ  niedriger  Temperatur.  Das 
MnOs  selbst  wird  nicht  zersetzt;  es  wirkt  als  Katalysator. 

Durch  diese  Auffassung  der  Katalyse  erwuchs  wie  von  selbst  die 
Aufgabe,  den  kataly tischen  Process  messend  zu  yerfolgen.  So  erhebt 
sich  unmittelbar  die  Frage :  in  welchem  Masse  wird  die  Reaction  durch 
die  katalysirende  Substanz  beschleunigt,  welchen  Einfluss  übt  die  Menge 
des  Katalysators,  die  Temperatur,  die  Anwesenheit  anderer  Substanzen 
aus.  Es  braucht  kaum  hervorgehoben  zu  werden,  dass  man  nur  auf 
Grund  solcher  Messungen,  über  den  Reactionsverlauf  und  schUesslich 
über  das  Wesen  der  Katalyse  sich  ein  Urteil  bilden  kann. 

In  dieser  Richtung  haben  dann  in  Ost  walds  Laboratorium  Bredig 
und  Müller  von  Berneck  [31]  das  Studium  der  Katalyse  aufs  Neue 
zur  Hand  genommen.  Als  Yersuchsobject  wählten  sie  die  Katalyse  von 
HgOg  durch  Platin,  welche  Schönbein  bereits  ^das  Urbild  aller  Gähr- 
ungen^  genannt  hatte.  Das  Platinmohr  war  zu  ihren  Zwecken  wenig 
geeignet,  weil  dasselbe  schwer  zu  vertheilen  ist.  Empfehlenswerther  er- 
schien den  Autoren  das  Metall  in  colloidalem  Zustand. 

Ck)IloidaIe  Metalllösungen  sind  schon  lange  bekannt.  Bereits  1889 
wurde  das  colloidale  Silber  von  dem  amerikanischen  Chemiker  Carey 
Lea  [32]  entdeckt  und  durch  Reduction  von  Metallsalz  bereitet.  Nach 
demselben  Princip  wird  auch  jetzt  noch  das  Argentum  colloidale  von 
Cred6  hergestellt. 

3  Ag  NO,  +  3  Fe  SO4  =  3  Ag  +  Fe  (NO,),  +  Fe,  (SOJs. 

Wie  aus  der  Gleichung  ersichtlich  ist.  wirkt  das  Fe  SO«  reducirend  und  es 
scheidet  sich  Silber  ab.  Dasselbe  bildet  einen  schwarzen  Niederschlag.  Dieser  wird, 
nachdem  er  sich  abgesetzt  hat  und  die  überstehende  Flüssigkeit  abgehebert  worden 
ist,  mittelst  eines  porösen  Thon£lters  abgesaugt  und  endlich  über  HjSO«  im  Vacuum 
getrocknet.  In  diesem  Zustande  stellt  das  colloidale  Ag  schwarze  metallglänzende 
Stücke  dar,  welche  mit  Wasser  eine  tiefbraune  Flüssigkeit  geben,  die  schon  bei 
sehr  starker  Verdünnung  undurchsichtig  ist. 

In  ähnlicher  Weise  kann  auch  colloidales  Quecksilber  bereitet  werden,  indem 
man  z.  B.  auf  Quecksilberoxydnitrat  in  der  Kälte  Zinnoxydulnitrat  einwirken  lässt. 
^Lottermoser  [33]. 

Bredig  [3  u.  31]  hat  eine  andere  und  einfachere  Methode  zur 
Bereitung  von  colloidalen  Metalllösungen  entdeckt,  die  auch  eine  grössere 
Reinheit  garantirt.  Mit  diesen  Lösungen  haben  der  Autor  und  seine 
Mitarbeiter  eine  Reihe  interessanter  Untersuchungen  ausgeführt.  Zu- 
nächst theile  ich  Einiges  über  die  Bereitungsweise  mit. 

Hamburger,  Oonot.  Drnek.  UL  Band,  6 
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a)  Herstellung  yon  Metallsolen  durch  elektrische  Zerstäubung. 

Zur  Herstellung  einer  colloidalen  Goldlösung  benutzt  man  folgende 
Versuchsanordnung  : 

+  ^  - 


Fig.  1. 

,An  die  Klemmen  der  Lichtleitung  £  (110  Volt  Gleichstrom)  schaltet  man 
hintereinander  (Fig.  1)  das  Amp^remeter  (A),  einen  Regulierwiderstand  (W),  der  bei 
110  Volt  Klemmenspannung  4—12  Ampere  giebt  (Lampenbatterie  oder  FlOssigkeits- 
widerstand)  und  zwei  Elektroden  G,  welche  aus  je  einen  etwa  1  mm  dicken  und 
6—8  cm  langen  Golddraht  bestehen.  Der  eine  Golddraht  ist  durch  ein  enges  Glaa- 
rohr  (Fig.  2)  gesteckt,  damit  man  die  Elektroden  mit  den  Händen  isolirt  anfassen  kann. 


Der  Regulirwiderstand  wird  so  lange  verstellt,  bis  man  bei  Kurzschluss  und 
vorsichtigem  Anseinanderziehen  der  Elektroden  unter  Wasser,  wobei  ein  kleiner, 
etwa  1  mm  langer  Lichtbogen  entsteht,  ungefähr  die  gewünschte  Stromstärke  hat 
Nunmehr  schreitet  man  zum  eigentlichen  Versuch:  Eine  aussen  mit  Eis  gektthlte 
Glasschale  S.  von  ca.  50—100  cc  Inhalt  wird  mit  sehr  reinem,  kohlensäurefreiem, 
destillirtem  Wasser  von  der  specifischen  Leitfähigkeit  2  bis  3  X 10  -  <^  gefallt.  Alsdann 
bringt  man  die  mit  den  Händen  gefassten  Goldelektroden  bei  der  obigen  Schaltnng 
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in  die  in  Fig.  2  dargestellte  Lage,  stellt  zwischen  ihren  Spitzen  1 — 2  cm  unterhalb 
des  Wasserspiegels  Korzschluss  her  and  entfernt  die  Spitzen  alsdann  langsam  von 
einander  am  etwa  1  bis  2  mm,  wobei  sich  ein  kleiner  Lichtbogen  herstellt.  Solange 
dieser  Lichtbogen  rnhig  zischt,  sieht  man  nnn  das  Oold  in  blaaen  oder  purpurrothen 
danklen  Wolken  aas  der  Kathode  hervorschiessen  und  sich  theils  als  Sol,  theüs  als 
gröbere  Theilchen  in  der  umgebenden  Klflssigkeit  verbreiten. 

Der  Bogen  erlischt  sehr  leicht,  man  macht  dann  wieder  Kurzschluss  und  wieder- 
holt das  Spiel  von  neuem  unter  zeitweiligem  Umrühren,  bis  sich  das  Wasser  in  der 
Schale  in  eine  tiefdunkle  FlOssigkeit  verwandelt  hat.  Zu  starke  Erwftrmung  ist  zu 
vermeiden,  auch  darf  der  Versuch  mit  einer  WasserfOllung  nicht  zu  lange  fortgesetzt 
werden,  weil  sonst  das  Goldsol  leicht  coagulirt. 

In  reinem  Wasser  geht  bei  Gold  die  Zerstäubung  bei  einer  Stromstärke  von 
5—7  Amp.  mit  1  mm  dicken  Drähten  ziemlich  schlecht,  und  man  erhält  fast  nur 
grobe,  nicht  filtrirbare  Suspensionen,  bei  10—12  Amp.  geht  die  Zerstäubung  besser, 
und  nach  Filtration  durch  Faltenfilter  kann  man  dunkle,  blaurothe  Filtrate  erhalten. 

Eine  ganz  ausserordentliche  Verbesserung  der  Zerstäubung  erzielt  man  beim 
Golde  durch  Zusatz  einer  Spur  Alkali  (0,001  normal  NaOH).  Man  erhält  dann  bei 
einer  Stromstärke  von  9 — 10  Amp.  unter  den  obigen  Bedingungen  eine  tiefdunkel- 
rothe  colloidale  Groldlösung,  welche  nur  wenig  grob  zerstäubtes  Gold  auf  dem  Filter 
zur&cklässt  In  den  ersten  Tagen  setzt  das  Filtrat  meist  noch  etwas  metallisches 
Gold  ab,  bleibt  aber  dann  ziemlich  constant.' 

Die  Farbe  des  Sols  ändert  sich  je  nach  der  Bereitung  in  einigen 
Wochen  oder  Monaten  in  blauviolett,  bei  sorgfaltiger  Darstellung  und 
besonderer  Reinheit  des  destillierten  Wassers  aber  kann  man  (auch  mit 
weniger  Alkalizusatz)  Lösungen  bekommen,  welche  ihre  rubinrothe 
Farbe,  wenn  auch  mit  einem  Stich  in's  Blaue,  noch  nach  zwei  Jahren 
besitzen.^ 

Durch  besondere  Versuche  hat  Bredig  festgestellt,  dass  bei 
obigem  Verfahren  im  Wesentlichen  nur  die  Kathode  zerstäubt.  Behufs 
Führung  dieses  Nachweises  wurden  Anode  und  Kathode  vor  und  nach 
einer  kurzen  Zerstäubung  gewogen. 

Versuch  1  Gewichtsänderung  der  Kathode  —  0,079  g 

„    Anode     +  0,039   „ 

Versuch  2  „  „    Kathode  —  0,033   „ 

„  „    Anode     +  0,013  „ 

Die  Herstellung  des  Platinsols  und  des  Silbersols  geschah  in 
gleicher  Weise  wie  die  des  Goldsols;  nur  war  dabei  der  Zusatz  von 
Alkali  entbehrlich. 

Bredig  empfiehlt  Platindrähte  von  2  mm  Durchmesser  und  eine  Stromstärke 
von  5—6  Ampere  anzuwenden.  Silberdrähte  von  1  mm  Durchmesser  zerstäuben  bei 
Stromstärken  von  4—8  Amp.  (auch  ohne  Alkaliznsatz)  in  reinem  Wasser  leicht  und 
unter  Entwicklung  eines  schönen  grünen  Bogenlichtes  zu  tiefdunkeln  Solen,  deren 
Farbe  je  nach  Umständen  dunkel  rothbraun  bis  tief  olivgrün  ist.  Die  verdünnten 
Sole  besitzen  oft  eine  gelbe  Farbe. 

6* 
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Ich  empfehle,  die  Elektroden  behalB  Zerstänbong  nicht  mit  den  Hftnden  zu 
bewegen,  wie  es  B  red  ig  that,  sondern  in  je  eine  Klemme  zn  fassen.  Man  Iftsst 
die  eine  unbeweglich,  während  die  andere  dnrch  eine  Schraabenvorrichtnng  derart 
yerstellbar  ist,  dass  man  die  anter  Wasser  sich  befindenden  Spitzen  der  Elektroden 
auf  willkürliche  Entfernung  von  einander  bringen  kann. 

Solche  Stative  mit  bewegbarem  Gestell  besitzen  die  physiologischen  Labora* 
torien  in  verschiedener  Gonstmction. 

b)  Katalytische  Wirkung  der  coUoidalen  Metalle. 

Von  den  verschiedenen  colloidalen  Metallen  haben  Bredig  und 
seine  Mitarbeiter  Müller  von  Berneck  [31],  Ikeda  und  W.  Rein- 
ders  [34]  insbesondere  das  coUoidale  Platin  in  Beziehung  auf  seine 
katalytische  Wirkung  studirt  und  sie  gelangten  hierbei  zu  sehr  inter- 
essanten Resultaten. 

Es  stellte  sich  heraus,  dass  Platinhydrosol,  gleich  vielen  organi- 
schen Fermenten,  die  Fähigkeit  besitzt,  HgOg  lebhaft  zu  katalysieren. 
1  g-Atom  Metall  aufgelöst  in  70  Millionen  Litern  Wasser  war  noch  im 
Stande  die  H^Og-Zersetzung,  welche  auch  spontan,  aber  dann  in  äusserst 
schwachem  Grad  vor  sich  geht,  in  merklichem  Maasse  zu  beschleunigen. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  sich  dabei  der  Reactionsver- 
lauf  gestaltet.  Bredig  und  Müller  von  Berneck  konnten  durch 
das  Experiment  feststellen,  dass  es  sich  bei  der  Wirkung  von  Platinsol 
auf  H2O2  um  eine  Reaction  erster  Ordnung  (monomoleculare  Reaction) 
handelt.  Ich  habe  bereits  früher  gelegentlich  der  Inversion  über  der- 
artige Reactionen  gesprochen.    (Vergl  Bd.  11,  S.  494  und  467.) 

Ist  ;Tr  die  Reactionsgeschwindigkeit  (d.  h.  hier  die  in  einem  Äusserst  karzen 
cit 

Zeitintervall,  aber  auf  die  Zeiteinheit  berechnete,  umgesetzte  Menge  HaOa),  so  ist 

diese   proportional    der    im   betreffenden    Augenblick   noch    vorhandenen    Substanz. 

Diese  ist  (A — x),  wenn  A  die  Anfangsconcentration  und  x  die  Concentration  der  bereits 

umgesetzten    Menge    ist.     Weiter    hängt    die    Reactionsgeschwindigkeit    von    der 

Temperatur   und   von   anderen   ümst&nden  ab,   die  man  unter  k   (Reactions-   oder 

Geschifvindigkeits-Constante)  zusammen  zu  fassen  pflegt. 

Folglich  ist  ^f  =  k  (A-x) 

Nach  Integration  wird  diese  Gleichung. 

Verfolgt  man  nun  den  Reactionsverlauf  derart,  dass  man  zu  ver- 
schiedenen Zeiten  t  die  umgesetzte  Menge  x  ermittelt,  so  kann  man  k  be- 
rechnen. Stellt  sich  hierbei  heraus,  dass  k  ziemlich  konstant  bleibt, 
so  darf  man  mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  schliessen,  dass  die  Formel 
die  Reaction  richtig  angiebt. 
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Man  kann  nun  weiter  mehrfache  Modificationen  anbringen.  Man 
kann  die  Temperatur  steigern  oder  herabsetzen  und  feststellen,  wie  sich 
k  ändert.  Man  kann  die  Menge  des  Katalysators  und  die  Ck)ncentration 
der  umzuwandelnden  Substanz  yariiren;  man  kann  Umwandlungsprodukte 
und  auch  fremde  Stoffe  hinzufügen  etc.  Von  allen  diesen  Modificationen 
muss  der  Einfluss  auf  k  ermittelt  werden  ^). 

So  fanden  Bredig  und  Müller  yon  Berneck  bei  yerschie> 
denenTemperaturen  in  zwei  Versuchsreihen  die  folgenden  Werthe : 

für  k: 

bei  250        bei  45<>     |     bei  45^      bei  65^        bei  8b^ 

k    0,0039  0,013      I      0,0032        0,0085  0,024 

Man  sieht  in  Folge  der  Temperatursteigerung  yon  25^  auf  45^  die 
Geschwindigkeitsconstante  schnell  zunehmen.  Dasselbe  beobachtet  man 
im  Temperaturinteryall  45^— 85^  Für  dieses  Intenrall  ist  eine  geringere 
Platinmenge  angewendet  worden,  als  für  das  Intervall  25® — 45®.  Ich 
mache  hierauf  aufmerksam,  weil  das  eine  Mal  bei  45  ®  k  =  0,013  und 
das  andere  Mal  k  =  0,0032  ist. 

So  fanden  Bredig  und  Müller  yon  Berneck  bei  Benutzung 
verschiedener  Platinmengen  folgende  k-Werthe. 

Platinconcentration  1     p    l      p        1      p 

in  g-Atom  pro  Lit.  95ÖÖ       19000       3ÖÖÖÖ 

k  0,055      0,019      0,0061. 

Man  sieht,  dass  die  Reactionsconstante   bei  Abnahme  der  Platin- 
concentration kleiner  wird. 

Die  Autoren  gelangten  ganz  allgemein  zu  dem  Resultat,  dass  bei  Ver- 
minderung der  Concentration  des  Platins  in  geometrischer  Pro- 
gression, (z.  B.  2:1)  die  Geschwindigkeitsconstante  kl  der  HiO« -Kata- 
lyse progressiv  sinkt  (3:1  ungefähr). 

Das  lässt  sich  durch  folgende  empirische  Formel  ausdrücken: 


k,-vc;; 


worin  ki  und  k2  die  Gesehwindigkeitsconstanten  bei  den  verschiedenen  bezflglichen 
Platinconcentrationen  Ci  und  Ci  bedeuten,  b  ist  eine  Constante,  die  von  der  Natur 
des  Platinpräparates  abhängt  und  zwischen  1,6  und  1,3  liegt. 

Bei  gleicher  Platinconcentration  haben  nicht  alle  Platinpräparate 
dieselbe  quantitative  Wirkung.  Das  hängt  von  ihrer  Bereitungsweise,  vom 
Alter,  im  Allgemeinen  von  der  „Vorgeschichte"  des  Platinpräparates 
ab.  Van  Bern  m eleu  hat  die  Eigenschaft  der  allmählichen  Alteration 
der  CoUoide  mit  dem  Namen  „Hysteresis"  bezeichnet  [53]. 

1)  Ein  gutes  Beispiel  einer  derartigen  systematisch  durchgeführten  Untersuchung 
findet  man  auch  bei  Y.  Henri  [57];  diese  bezieht  sich  auf  die  Zuokerinversion. 
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Höchst  interessant  sind  die  Untersuchungen  über  die  Lähmung 
(Vergiftung)  der  katalytischen  Wirkung. 

Schon  Faraday  beschreibt  die  interessante  Thatsache,  dass  ein 
mit  Schwefelwasserstoff  oder  Schwefelkohlenstoflf  verunreinigtes  Knall- 
gasgemisch durch  Platinmetallbleche  nicht  mehr  kat^lysirt  wird  (citirt 
nach  Bredig).  Ebenso  fanden  Bredig  und  Müller  von  Berneck, 
dass  eine  mit  Spuren  von  HgS  versetzte  Platinflüssigkeit  die  Fähigkeit 
verliert,  Wasserstoffsuperoxyd  zu  katalysiren  und  Guajactinctur  zu  bläuen. 

Es  zeigte  sich,  dass  HgS  nach  einer  Verdünnung  von  0,000003  Mol. 
HgS  pro  Liter  stark  verzögernd  auf  die  Platinkatalyse  von  HgOj  wirkt. 

Wurde  das  HgS  in  schwach  alkalischer  Lösung  ange- 
wandt, so  machte  sich  1  g-Atom  Schwefel  in  zehn  Millionen 
Litern  Wasser  (also  in  einer  Verdünnung  von  1:300000000) 
noch  deutlich  durch  seine  verzögernde  Wirkung  auf  die 
Metallkatalyse  bemerklich  (Bredig  und  Reinders). 

Man  könnte  geneigt  sein,  dies  auf  eine  Bildung  von  Schwefel- 
metall zurückzuführen,  aber  dazu  sind  die  Giftmengen  viel  zu  klein. 

Ein  anderes  ausgezeichnetes  Lähmungsbeispiel  sieht  man  in 
dem  Einfluss  der  Blausäure. 

1  Mol  HCN  in  20  Millionen  Litern  (also  pro  Liter  0,014  Milli- 
gramm) genügt,  um  die  Geschwindigkeit  der  Katalyse  (von  0,06  HgOg 
durch  0,00001  Pt)  auf  die  Hälfte  herabzusetzen  (Bredig  und  Ikeda). 
In  einem  anderen  Versuche  setzte  der  Zusatz  von  0,000000001  g  Blau- 
säure pro  cc  die  intensive  katalytische  Wirkung  von  0,000006  g  colloi- 
dalem  Platin  bei  der  HgOg-Zersetzung  um  die  Hälfte  herab. 

Ich  gebe  noch  eine  Tabelle,  nach  welcher  der  Verlauf  der  Ver- 
giftung mit  der  Zeit  und  die  Erholung  hervorgeht. 

Wie  man  sich  erinnert,  war  in  der  Formel 

t  die  Reactionsdauer  und  A— x  die  zur  Zeit  t  noch  vorhandene  anzersetzte  Menge  HfOt. 
In  vorliegendem   Beispiel  handelt  es  sich  um  ein  Gemisch  von  0,087  HtOb 
f  0,00003  Pt  +  0,008  HCN. 


Zu 
Beginn 

40' 

Nach 
960' 

Naeh 
1140' 

Nach 

1420' 

Nach 
2320' 

Naeh 
2520' 

Maah 

2(20- 

Werthe  von  A~x 
Werthe  von: 
10«  X  0,434  k 

19.5 

19,5 
0 

18,6 
20 

18,2 
20 

17,7 
80 

11,0 
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8,9 
140 

6.7 
180 

Lähmung. 
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Aus  dieser  Tabelle  ist  ersichtlich. 

1.  dass  nach  40  Minuten  der  Werth  von  (A — x)  unverändert,  also 
noch  die  ursprüngliche  HgOg-Menge  vorhanden  ist.  Erst  nach  960'  tritt 
die  lähmende  Wirkung  der  HCN  ein  wenig  zurück  und  nimmt  allmäh- 
lich immer  weiter  ab.  Man  darf  also  sagen,  dass  die  Wirkung  der 
Blausäure  allmählich  verschwindet  und  das  Platin  sich  von  der  Vergift- 
ung erholt  und  wieder  wirksam  wird. 

Es  verdient  Erwähnung,  dass  bei  Abwesenheit  von  HCN,  nach 
40  Minuten  mehr  als  die  Hälfte  des  B^O^  umgesetzt  war. 

2.  Der  Werth  von  0,434  k  X  10*?  also  auch  die  Reactionsconstante  k 
selbst,  ist  nach  40  Minuten  noch  0  und  fangt  dann  allmählich  an  zu 
steigen.  Das  entspricht  dem  soeben  erwähnten  Ergebniss,  dass  das 
Platin  sich  von  der  Vergiftung  erholt. 

Wirkt  kein  HCN  ein,  so  bleibt,  wie  andere  Versuche  zeigten,  k  zu 
verschiedenen  Zeiten  unverändert. 

Bredig  und  Ikeda  haben  noch  die  Giftigkeit  einer  Anzahl  anderer 
Sto£fe  in  Beziehung  auf  die  Platinkatalyse  untersucht,  so  von  Jod,  Br, 
Anilin,  Amylnitrat,  arseniger  Säure,  P,  PHj,  CO  etc. 

Bredig  fand  hierbei,  dass  die  lähmende  Wirkung  auf  die  Platin- 
katalyse noch  sehr  merklich  ist: 

bei  Zusatz  von  0,00000005  g  Mol  JCN      pro  Liter 

.  0,0000001  ,  .  J, 

,  0,00004  ,  ,  Br, 

,  0,00004  ,  ,  NH2OH 

,  0,00018  .  .  CeHjNH« 

.  0,00004  .  ,  P4 

,  0,00024  .  .  PH, 

,       0,001  »         ,  C2H4  02 

,  0,000001  ,  ,  HgCl, 

.  0,0048  .  .  HgCy, 

,  0,002  .  ,  NmSO, 

.  0,0002  ,  ,  NmSjO, 

,  0,0003  ,  ,  HCl 

In  wie  geringen  Mengen  colloidale  Metalllösungen  wirksam  sein 
können  geht  noch  hervor  aus  Untersuchungen  Galeotti's  [35],  der, 
weiter  bauend  auf  den  Untersuchungen  Naegeli's  über  die  oligodynami- 
schen Erscheinungen  in  lebenden  Zellen  fand,  dass  eine  colloidale  Kupfer- 
löBung,  die  1  g  Atom  Kupfer  auf  20000000  Liter  Wasser  enthielt,  im 
Stande  war,  die  wandständigen  Chlorophyllbänder  in  Spirogyrazellen  zur 
Verkürzung  und  Zusammenballung  zu  veranlassen.  In  reinem  destillierten 
Wasser  war  von  dieser  Erscheinung  absolut  nichts  zu  constatiren. 
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c)  Eigenschaften  des  Silbersols  (Argentum  colloidale). 

Die  Eigenschaften  der  verschiedenen  auf  elektrischem  Wege  er- 
haltenen Metallsole  stimmen  in  der  Hauptsache  mit  einander  überein. 
Vom  medizinischen  Standpunkt  interessirt  uns  am  meisten  das  Silbersol 
(Argentum  colloidale,  Gollargol).  Bekanntlich  wird  es  zur  Bekämpfung 
von  Infectionskrankheiten  (Bakteriämien)  mit  Erfolg  angewandt.  Ich 
bespreche  dasselbe  deshalb  hier  näher. 

Das  von  B redig  hergestellte  Argentum  colloidale  zeigte  folgende 
Eigenschaften: 

a)  Beim  Gefrieren  und  beim  Zusatz  indifferenter  Elek- 
trolyte  lassen  die  Siibersole  ihren  Silbergehalt  imlöslich  ausfallen; 

b)  bei  Gegenwart  von  Spuren  Gelatine  wird  diese  Fällung  ver- 
hindert. 

lieber  den  Einfluss  von  Gelatine  auf  den  Solzustand  im  Allgemeinen 
besitzen  wir  werthvoUe  Mittheilungen  von  Lobry  de  Bruyn  [36]. 

Wenn  man  eine  warme  10  ^/o  ige  wässerige  Gelatinelösung  mit  dem 
gleichen  Volumen  von  zwei  Salzlösungen  versetzt,  die  unter  normalen 
Umständen  mit  einander  einen  amorphen  Niederschlag  geben,  z.  B. 
KCrO^  und  AgNOg,  NaCl  und  AgNOj,  oder  den  Componenten  von 
Berliner  Blau,  Ferrocyankupfer  u.  s.  w.,  so  erweist  sich  das  Gemisch 
sowohl  vor  wie  nach  der  Erstarrung  als  völlig  transparent.  Der  sonst 
amorphe  Niederschlag  ist  unter  dem  Einfluss  der  Gelatine 
in  den  Colloidzustand  versetzt  worden.  In  ähnlicher  Weise 
lassen  sich  auch  metallisches  Silber,  Gold,  Quecksilber  in  colloidalem 
Zustand  erhalten.  Um  z.  B.  in  leichter  Weise  das  von  Lottermoser 
entdeckte  colloidale  Quecksilber  zu  gewinnen,  hat  man  nur  gelatinöse 
Lösungen  von  Sublimat  und  Zinnchlorür,  oder  von  Quecksilbernitrat  und 
Ammoniak  mit  einander  zu  versetzen ;  das  durch  Reduktion  abgeschiedene 
Quecksilber  wird  und  bleibt  unter  dem  Einfluss   der  Gelatine  colloidal. 

Krystallinische  Niederschläge  waren  auf  diese  Weise  nicht  in 
Solform  zu  bringen. 

Wie  Lobry  de  Bruyn  mittheilt,  hatte  Ernst  Cohen  bereits 
zuvor  eine  ähnliche  Erscheinung  studirt. 

Gaedicke  hatte  nämlich  behauptet,  dass  äquivalente  Mengen 
AgNOa  und  KBr  sich  beim  Zusammenbringen  in  einer  5®/oigen  Gela- 
tinelösung nur  theil weise  umsetzen,  während  die  Reaction  in  Wasser, 
der  ausserordentlich  geringen  Löslichkeit  des  Ag  Br  wegen,  vollständig 
verläuft.  In  der  That,  wenn  man  die  Reaction  in  gelatinöser  Lösung 
ausführt,  sieht  man  keinen  Niederschlag,  sondern  lediglich  eine  Opales- 
cenz  auftreten. 
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Cohen  konnte  aber  durch  Leitfahigkeitsbestimmnngen  mit  Sicher- 
heit feststellen  [37],  dass  die  Reaction  in  Gelatine  yollständig  verlänft, 
denn  das  Leity ermögen  entsprach  nur  dem  des  entstandenen  KNOg. 
Wären  AgNO,  und  KBr  übrig  geblieben,  so  hätten  auch  diese  ihren 
Einfluss  auf  die  Leitfähigkeit  gelten  machen  müssen.  AgBr  ist  an  der 
Leitfähigkeit  nicht  betheiligt;  es  ist  nicht  in  Ionen  gespalten  und  war 
offenbar  als  solches  zu  einem  Hydrosol  aufgelöst. 

Es  kommt  mir  nicht  unwahrscheinlich  vor,  dass  die  Wirkung  thera- 
peutisch angewandten  colloidalen  Silbers,  trotz  der  im  Serum  vor- 
handenen Elektrolyte,  durch  die  ebenfalls  darin  imd  in  den  Zellen 
vorhandenen  Colloide  (Eiweissstoffe)  ermöglicht  wird^). 

c)  Die  Colloide-MetalUösungen  zeigten  deutlich  das  Tyndall- 
Phänomen  (reflectirtes  polarisirtes  Licht). 

Vergleicht  man  das  auf  elektrischem  Wege  bereitete  mit  dem  auf 
chemischem  Wege  von  Carey  Lea>  Prange,  Lottermoser  und 
E.  von  Meyer  [38]  hergestellten  colloidalen  Silber,  so  zeigt  sich  keine 
vollständige  Identität.  Bredig  bemerkt,  dass  seine  Präparate,  im 
Gegensatz  zu  jenen,  beim  Eintrocknen  keinen  metallischen  Spiegel  geben, 
sondern  einen  mattschwarzen  bis  mattgrauen  Rückstand.  Lotter- 
moser hebt  hervor,  dass  im  Bredig'schen  Präparat  die  Vertheilung 
nicht  so  fein  ist.  Demgegenüber  ist  Bredigs  Silbersol  viel  halt- 
barer, was  wohl  mit  seiner  grossen  Freiheit  von  elektrolytischen  (coagu- 
lirenden)  Verunreinigungen  zusammenhängt.  Bredig  theilt  mit,  dass  er 
Sole  von  Silber  und  Gold  länger  als  zwei  Jahre  im  Lichte  aufbewahren 
konnte,  während  Lösungen  von  Argentum  Cred6  (vergl.  oben  S.  81) 
schon  nach  einigen  Wochen  oder  Monaten  coagulirten. 

Lottermoser  luid  auch  Bredig  haben  die  Frage  erhohen,  ob  man  es  beim 
colloidalen  Silber  nun  wirklich  mit  Metallpartikelchen  zu  thnn  hat  oder  ob  es  sich 


1)  In  ihren  neuerdings  veröffentlichten  ,,Studien  über  Ausflockungserscheinungen" 
haben  M.  N e i s s e r  und  U.  Friedemann  (Manchener  med.  Wochenschr.  1908 Nr.  1 1) 
die  Hemmung  der  Ausflockung  von  Mastijdösnngen  durch  Spuren  Gelatine  und  durch 
Spuren  Serum,  darauf  zurflckgefahrt,  dass  die  äusserst  femen  colloidalen  Mastix- 
theilchen  sich,  mit  einer  Gelatine-  bezw.  Eiweissschicht  umhflllen.  In  analoger  Weise 
könnte  man  sich  meines  Erachtens  vielleicht  auch  den  hemmenden  Einfluss  denken, 
den  Serum  auf  die  Ausflockung  der  colloidalen  Silbertheilchen  ausübt. 

Ich  kann  die  einschlägigen  Untersuchungen,  die  auch  viele  interessante  neue 
Tbatsachen  bringen,  hier  nicht  weiter  berücksichtigen.  Nur  will  ich  noch  erwähnen, 
dass  die  Autoren  ausführlichere  Mittbeilungen,  die  sich  auch  auf  die  Aggl  utination 
beziehen,  in  die  Zeitschrift  für  Hygiene  in  Aussicht  gestellt  haben.  Auch  wird,  wie 
sie  angeben»  ein  Aufsatz,  der  mehr  speciell  die  physikalisch-chemische  Seite  der 
Ausflockungsfrage  beleuchtet,  von  der  Hand  Bechhold's  in  der  Zeitschrift  für 
physik.  Chemie  veröffentlicht  werden. 
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Yielleicht  um  Metalloxyde  oder  andere  YerbiDdniigeii  handelt.  Dasa  es  sich  bloss 
um  Metall partikelcben  haniielt,  wird  dadurch  wahracbeinlich  ^  dasa  SalzBäure  gleich 
allen  anderen  Säuren  aus  der  colloidalen  FtüsBigkeit  eine  Ausfällung  metallischeo 
Silbers  herbeiführt.  Diesem  Niederschlag  sind  auch  bei  grossem  üeberacbusse  nur 
ganz  geringe  Spuren  von  AgCl  beigemengt. 

Ausserdem  köanen  im  Bredig'schen  Präparat  böcbstens  Verbindungen  mit 
BeataDdtbeilen  des  Wassers  vorhanden  sein. 

Interessant  ist  weiter  die  Einwirkung  der  Halogene  Cblort  Brom  und  Jod 
auf  die  Lösung  des  colloidalen  Ag  (und  Hgj.  Lässt  man  diese  in  gasförmigem  oder 
gelöstem  Zustande  auf  die  colloidale  Metallösung  einwirken,  so  bilden  sich  die  ent^ 
sprechenden  Halogensalze  in  colloidalem  Zustande. 

Aus  dem  colloidalen  Ag  entsteht  AgCl,  AgBr  und  AgJ.  Es  sind  diese  Lös- 
ungen weisse  oder  gelbe  milchartige  Flüssigkeiten ,  aus  denen  das  Halogensilber 
durch  jedes  beliebige  Salz  in  unlöslichem  Zustand  ausgefällt  wird. 

Ich  erwähne  schliesslich  noch,  dass  Lottermoser  und  E.  von  Meyer  die 
AüsfllluDg  des  colloidalen  Silbers  (|uantitsliv  verfolgt.  Die  meisten  P&Unngsver- 
suche  wurden  mit  verdünnter  Säure  angestellt.  Dabei  stellte  sieb  u.  A.  heraus^ 
dass  die  Säure-Menge ^  die  nöthig  war,  um  in  gleicher  Zeit  AusflllluDg  zu  erzielen, 
der  Stärke  der  Säure  umgekehrt  proportional  war.  Weiter  zeigte  es  sich,  dass  in 
demselben  Maasse ,  in  welchem  eine  und  dieselbe  Colloidlösnng  verdünnt  wurde, 
auch  die  zur  Ausfällong  erforderliche  Zeit  caeteris  paribus  grösser  wurde. 

Ueber  die  Ursache  der  therapeutischen  Wirknng  des  col- 
loidalen Silbers  bei  septischen  Zuständen  ist  man  sich  noch  nicht  im 
Klaren.  Man  hat  die  Ansicht  ausgesprochen,  es  liege  hier  eine  bac- 
tericide  Wirkung  vor.  Andere  und  auch  ich  haben  diese  Meinung  nicht 
bestätigen  können 

Ich  habe  mir  dann  die  Frage  vorgelegt,  ob  hier  das 
colloidale  Silber  vielleicht  die  Rolle  eines  Katalysators  spielt, 
durch  den  die  Zersetzung  der  Toxine  beschleunigt  wird.  Es  schien  mir 
nicht  unmöglich,  dass  die  durch  die  pathogenen  Bakterien  gebildeten 
KrankheitsproductCj  welche  in  normalen  l'niständen  allmählich  durch 
den  Sauerstoff  des  Blutes  oxydirt  werden,  unter  dem  Einfluss  von 
Argentum  colloidale  einer  viel  kräftigeren  Oxydation  anheimfallen  würden. 

Um  diese  Vorstellung  zu  prüfen,  schien  ea  mir  erwünscht  zu  nntersucbea,  ob 
überhaupt  das  Argentum  colloidale  zu  einer  Katalyae  organischer  SuhBtanzeii 
im  Stande  ist.  Zu  diesem  ^weck  Buchte  ich  eine  toxische  Substanz,  deren  Menge 
in  leichter  Weise  doairt  werden  konnte;  dadurch  war  ich  dann  zu  gleicher  Zeit  im 
Stande,  den  Process  messend  zu  verfolgen.  Ich  wählte  das  Staphylotoxin, 
da«  nach  den  Untersuchungen  von  Neisser  und  Wechaberg  das  Yennögen  be- 
sitzt Hfimolyse  herbeizuführen ,  insbesondere  von  Kaninchenblutkörperchen.  Die 
Autoren  hatten  es  durch  Impfung  von  Staphylococcus  pyogen,  aureus  oder  albus 
in  Houülon  bereitet. 

Ich  cultivirte  die  Mikrobe  in  Kaninchenserum  und  beobachtete  dann ,  dass  in 
der  Thai  das  nach  Filtration  durch  Cbamberlandkerzen  gewonnene  klare  Serum 
nunmehr  im  Stande  war,  Erythrocyten  des  Kaninchens  zu  zerstören. 
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Ich  erwartete  nun,  dass  Hinzufügnog  von  Ag  coUoidale  zu  dem  toxin-  und 
Sauerstoff  haltenden  Serum,  dessen  hämolytische  Wirkung  herabsetzen  würde.  Das 
Umgekehrte  war  derFaU;  die  hämolytische  Wirkung  wurde  erheblich  kräftiger 
und  zwar  konnte  dieser  Einfluss  noch  constatirt  werden  als  V«  co  einer  0,05-procentigen 
Lösung  von  Argentum  Ck>lloidale  in  destillirtem  Wasser ')  zu  2  cc  Serum  hinzugefügt 
wurde;  das  Serum  enthielt  also  0,0000625  g,  oder  wie  man  es  gewöhnlich  auszu- 
drflcken  pflegt,  0,00000058  Gramm-Atom  colloidales  Silber. 

Später  stellte  sich  heraus,  dass  grössere  Mengen  colloidalen  Silbers  die 
hämolytische  Wirkung  des  Staphylotoxtns  wohl  herabsetzten. 

Beim  Abdruck  des  Yorliegenden  Kapitels  sind  die  Untersuchungen,  die  ich 
in  Gemeinschaft  mit  Herrn  J.  He  km  an  ausführe,  noch  im  Gang.  An  einer  anderen 
Stelle  komme  ich  auf  dieselben  zurück.  Dass  hier  eine  katalytische  Er- 
scheinung vorliegt,  kann  nicht  bezweifelt  werden. 

So  hätte  man  dann  hier  das  erste  Beispiel  katalytischer  Wirkung  eines 
anorganischen  Golloids  auf  organische  Stoffe. 

d)  Yergleichung  der  Katalyse  durch  Platin  und  Wasserstoff  einerseits 
und  durch  organische  Fermente  anderseits. 

Dass  organische  Fermente  in  verschwindend  kleinen  Mengen  im 
Stande  sind  HgO,  zu  zersetzen,  hat  bereits  Schönbein  dargetban. 

Weiter  sind  es  dann  insbesondere  O'Sullivan  und  Tompson, 
Tammann,  Dnclaux,  Victor  Henri  und  Jacobson  gewesen, 
die  den  zeitlichen  Verlauf  dieser  und  anderer  katalytiscben  Umsetzungen 
durch  organische  Fermente  studirten.  In  mancher  Hinsicht  weisen  die 
Resultate  dieser  Autoren  auf  eine  Uebereinstimmung  mit  den  bei  der 
Katalyse  durch  Platin  und  anderen  anorganischen  Katalysatoren  ge- 
wonnenen Ergebnissen  hin;  andererseits  wurden  wesentliche  Abweich- 
ungen gefunden.    Ich  will  hier  einige  Punkte  erörtern. 

1.  O'Sullivan  und  Tompson  [38]  fanden,  dass  es  sich  bei  der 
katalytiscben  Rohrzucker-Inversion  durch  das  organische  Enzym  Inver- 
tase,  im  Wesentlichen  um  eine  Reaction  erster  Ordnung  (monomoleculare 
Reaction)  handelt,  wie  das  auch  der  Fall  ist,  wenn  verdünnte  Säuren 
die  Umsetzung  herbeiführen  (vergl.  Bd.  H,  S.  467  u.  493).  Indessen  wurden 
von  Tammann  [39]  und  auch  von  Duclaux  [40]  zwischen  der  Rohr- 
zucker Inversion  durch  Invertase  und  derjenigen  durch  Säure  wesentliche 
Unterschiede  beobachtet. 

'  Duclaux  geht  selbst  so  weit,  auszusprechen,  dass  die  Gesetze  der 
physikalischen  Chemie  auf  Enzymwirkungen  nicht  anwendbar  sind.  Dass 
in  der  That  die  Umsetzung  durch  organische  Fermente  nicht  in  gleicher 
Weise Jirie  durch  anorganische  verläuft,  hat  auch  Victor  Henri  durch 


1)  Es  war  bezogen  von  der  Fabrik  von  Hey  den,  Radebenl-Dresden.    Käuflich 
in  Röhreben  zu  1  ä  5  Oramm. 
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ausführliche  Untersuchungen  nachgewiesen  [41  u.  42].  Weder  im  System 
Saccharose-Invertase,  noch  im  System  Salicin-Emulsin  erwies  sich  die 
^^Geschwindigkeitsconstante  k^  wirklich  als  constant;  im  erstgenannten 
System  nahm  sie  mit  der  Zeit  zu,  im  zweiten  System  ab. 

Bei  der  Umsetzung  von  Rohrzucker  durch  Invertase  gilt  also  nicht 
die  Gleichung,  welche  bei  der  Inversion  durch  H  Gl  den  Reactionsverlauf 
angibt,  nämlich 

Tt  =  MA-x)^), 


sondern  für  k  ist  zu  setzen  h 


.('+i) 


m.  a.  W.    bei    der    Inversion    mittelst    organischer    Fermente    ist    die 
Reactionsconstante  veränderlich  und  zwar  nimmt  sie  proportional  dem 


relativen  luversionsgrad  -j-  zu. 


Diese  Zimahme  wäre  nach  älteren  Ausführungen  Ostwald's  auf 
Autokatalyse  zurückzuführen. 


1)  Diese  GleichuDg  scheint  beim  ersten  Anblick  eine  andere  zn  sein  als  die 
OleicbuDg  Ib  (Bd.  11,  S.  469),  welche  ebenfalls  die  monomoleculare  Reaction  vorstellen 
soll  nnd  auch  später  (S.  495)  fQr  die  Inversion  von  Rohrzucker  mittelst  HCl  benatzt 
wurde.  Bei  näherer  Betrachtung  stellt  sich  aber  heraus,  dass  sie  nun  etwas  anders 
geschrieben  ist.  Die  Schreibweise  wurde  von  Henri  und  wird  von  vielen  anderen 
Autoren  benutzt. 

Der  Ausdruck  kann  folgenderweise  abgeleitet  werden: 

Ist  k  die  Concentration  der  umgewandelten  Menge  zu  einer  bestimmten  Zeit, 
so  kann  die  äusserst  geringe  Yermehrung  dieser  Concentration  vorgestellt  werden 
durch  dx  (Differential  x).  Diese  Yermehrung  hat  in  einem  äusaerst  geringen  Zeit- 
intervall dt  stattgefunden.  Also  kann  die  Concentrationsvermehrung  der  umge> 
wandelten  Menge  in  der  Zeiteinheit,  m.  a.  W.  die  Rea et i on s g es ch windigkeit 

vorgestellt  werden  durch  -^.    Sie  ist  abhängig  von  einer  Constante  k  (Gescbwindig- 

keitsconstante)  und  von  der  noch  vorhandenen  Menge  der  umzuwandelnden  Sub- 
stanz. Es  sei  die  Anfangsconcentration  dieser  Substanz  A  und  die  Concentration 
der  umgewandelten  Menge  x,  so  ist  noch  A— x  übrig,  also 

f  =  k(A-x).     • 

Wie  bereits  mehrmals  gesagt,  ist  bei  constanter  Temperatur  k  abhängig  von  der 
Natur  der  umzuwandelnden  Substanz  und  des  Katalysators,  und  bleibt  während 
des  ganzen  Reactionsverlaufs  unverändert,  wird  also  weder  von  der 
Concentration  der  noch  umzuwandelnden  Substanzmenge,  noch  von  der  der  CTmwand- 
lungsproducte  beeinflusst.  So  ist  es  bei  der  einfachen  monomolecularen 
(irreversiblen)  Reaction,  auf  die  z.  B.  die  Inversion  von  Rohrzucker  durch  Salzsäure 
praktiscli  zurückgeführt  werden  kann. 
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Unter  Autokatalyse  versteht  Ostwald  die  häufig  yorkommende 
Erscheinung,  dass  durch  die  Reaction  selbst  und  während  der- 
selben Stoffe,  entstehen,  welche  als  Beschleuniger  der  Reaction  wirken 
und   deren  Menge   mit  der  Dauer  der  Reaction  zunimmt.    Die   obige 

Formel  -^  =  k(A  — x)  wird  demnach  -tt  =   kj  ( 1  +  4)    (-^  ""  ^)- 

Durch  Integration  erhält  man 

2k,  =  |lA+JL 
*       t     A  —  X 

Fügt  man  nun  die  im  Experiment  für  verschiedene  Zeiten  er- 
haltenen Werthe  von  x,  und  den  Werth  von  A  in  die  Formel  ein,  so 
erhält  man  in  der  That  constante  Werthe  für  kj,  m.  a.  W.  der  kj-Werth 
bleibt  während  der  Reaction  constant.  Für  Zuckerlösungen 
von  verschiedener  Concentration  ist  k^  von  der  Anfangsconcentration  A, 
also  vom  osmotischen  Druck  der  Lösung  abhängig. 

In  ähnlicher  Weise  ist  auch  von  Herzog  [43]  die  Spaltung  von 
Salicin  in  Saligenin  und  von  Glukose  unter  dem  Einfluss  des  Enzyms 
Emulsin  studirt  worden.  Wie  oben  erwähnt,  nimmt  bei  dieser  Reaction 
die  Reactionsgeschwindigkeit  k  mit  der  Zeit  ab.  Hier  würden,  den  An- 
schauungen Ostwald's  gemäss  die  Reactionsproducte  einen  hemmen- 
den Einfluss  (negative  Autokatalyse)  ausüben.  Herzog  hat  diese  An- 
nahme an  der  Hand  der  zu  diesem  Zweck  vo  Ostwald  gegebenen 
Formel  geprüft  und  fand  dann  eine  Constante  k^. 

Auch  die  in  Ostwald^s  Laboratorium  ausgeführten  Untersuchungen 
von  Senter  [44]  haben  ein  gleichartiges  Resultat  ergeben.  S enter 
konnte  ein  Enzym  in  ziemlich  reinem  Zustande  aus  dem  Biut  herstellen, 
das  er  mit  ;,Hämase^  bezeichnete  und  welches  ebenso  wie  coUoidales  Platin, 
die  Zersetzung  von  HgOg  kräftig  katalysirte.  Wurde  eine  verdünnte  HgOg- 
Lösung  gebraucht,  so  verlief  die  Katalyse  genau  nach  dem  Massen- 
wirkungsgesetz. 

Der  oben  genannte  Satz  von  Duclaux  ist  also  wenigstem  für 
die  von  Henri,  Herzog  und  Senter  näher  untersuchten  Reactionen 
nicht  mehr  aufrecht  zu  halten. 

Zu  der  gleichen  Ansicht  ist  auch  A.  W.  V isser  [45]  gelangt, 
von  dessen  Untersuchungen  unten  die  Rede   sein  wird.    (Vergl.  S.  97.) 

Was  den  Grund  für  die  von  T  am  mann  gefundenen  Abweichungen 
betrifft,  so  sind  diese,  wie  Henri  und  Visser  hervorgehoben  haben, 
hauptsächlich  auf  durch  Gährung  verursachte  Zersetzungen  zurückzu- 
führen.    Wie  Visser  nachwies,  sind  diese  zu  vermeiden,  wenn  man 
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unter  möglichst  aseptischen  Cantelen  und  unter  Hinzufugung  von  0,5  ^/o 
NaFl  arbeitet.  Auf  diese  Weise  hatte  z.  B.  das  Emulsin  nach  12  Tagen 
noch  seine  unveränderte  Stärke  behalten. 

2.  Aus  den  Versuchen  von  Jacobson  [46]  über  die  kataly tische 
Wirkung  von  Emulsin  auf  HgOg  geht  hervor,  dass  die  ümsetzungs- 
geschwindigkeit  bei  steigendem  Zusatz  von  Alkali  (OH^-Ionen)  zunimmt, 
ein  Maximum  erreicht,  um  bei  weiter  fortgesetztem  Zusatz  abzunehmen. 
Eine  überraschend  analoge  Curve  gewann  B redig  bei  Anwendung  des 
colloidalen  Platins.  Was  für  Emulsin  festgestellt  wurde,  galt  auch  für 
andere  Enzyme,  wie  Pankreasauszug,  Diastase,  Pepsin  etc. 

Auch  Salze  modificiren  die  Katalyse  durch  Platin  imd  organische 
Fermente  in  conformer  Weise.  NaCl  und  HCl  z.  B.  verlangsamen, 
K2SO4  beschleunigt  die  HgOg-Zersetzung  durch  Platin,  wie  auch  durch 
Emulsin  und  Pancreasextract. 

3.  Auch  bei  der  Lähmung  der  katalytischen  Wirkung  durch  ge- 
wisse Zusätze  tritt  die  Analogie  der  colloidalen  Metallsole  mit  den  organi- 
schen Fermenten  ganz  auffallend  hervor. 

Bereits  Schönbein  hat  für  die  organischen  Fermente  ebenfalls 
festgestellt,  dass  ihre  katalytische  Wirkung  auf  HgOg  durch  geringe 
HgS-Zusätze  gelähmt  wird.  Jacobson  [46]  hat  diese  Angaben  quanti- 
tativ geprüft,  bestätigt  und  erweitert.  Er  sah  auch,  dass  Spuren  HGN 
die  Wirkung  von  Emulsin  und  von  Pankreas  auf  HgOg  lähmen,  und  be- 
obachtete weiter,  dass  die  organischen  Fermente,  ebenso  wie  auch  das 
colloidale  Platin,  sich  von  der  Giftwirkung  erholen. 

Robert  nahm  wahr,  dass  die  Katalyse  von  HgOg  durch  Blut, 
durch  Spuren  HCN  gehemmt  wurde. 

4.  Bei  der  Platinkatalyse,  wie  bei  derjenigen  durch  organische 
Fermente,  besteht  ein  Temperaturoptimum  und  zwar  insofern, 
als  beide  Arten  Katalysatoren  bei  wachsender  Temperatur  zimächst 
kräftiger  wirksam  sind,  bei  fortgesetzter  Temperatursteigerung  aber  ge- 
schädigt und  schliesslich  zersetzt  werden. 

5.  Bei  der  Vergleichuug  von  organischen  und  anorganischen  Kata- 
lysatoren kommen  noch  andere  Fragen  in  Betracht,  u.  A.  diejenige,  ob 
organische  Katalysatoren  reversibele  Reactionen  zu  Stande  bringen, 
oder,  besser  gesagt,  beschleunigen  können.    Um  nicht  zu  ausführlich  zu 
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werden,  muss  ich  es  mir  versagen,  auf  diesen  wichtigen  Gegenstand  hier 
allzu  nahe  einzugehen. 

Von  biologischem  Gesichtspunkte  aus  besitzt  diese  Frage  aber  so 
hohe  Wichtigkeit,  dass  es  mir  nothwendig  erscheint  ihr  doch  wenigstens 
einige  Worte  zu  widmen,  zumal  weil  damit  zugleich  ein  Beispiel  aus 
der  für  die  Physiologie  so  wichtigen  chemischen  Kinetik  gegeben  wird^). 

Wenn  man  Alkohol  und  Essigsäare  auf  einander  einwirken  lässt,  so  bilden 
sich  Essigsftoreaethylester  und  Wasser;  die  Reaction  geht  aber  nicht  zu  £nde.  Das 
rührt  daher,  dass  der  Kssigsänreaethylester  and  Wasser  auch  wieder  auf  einander 
einwirken  anter  ZurQckbildang  von  Alkohol  und  Essigsfture.  Es  entsteht  ein 
chemisches  Gleichgewicht  zwischen  Essigsänreaethylester,  Wasser,  Alkohol  und  Essig- 
säure. Wie  yiel  von  dem  Ester  in  Gemisch  vorhanden  sein  wird,  hängt  von  der 
relativen  Geschwindigkeit  der  beiden  entgegengesetzten  Reactionen  ab.  Ist  die  Ge- 
schwindigkeitsconstante  der  ersteren  Reaction  die  grOsste,  so  prävalirt  die  erste 
Reaction.  Wie  bereits  erwähnt  (Bd.  II,  S.  476),  kann  man  eine  derartige  reversible 
Reaction  in  folgender  Weise  zum  Ausdruck  bringen, 

C,  H5  OH  +  CH,  COGH  ^  CH,  COO  (C,  H5)  +  H,  0. 

Ist  Ol  die  Concentration  des  Gs  H5  OH, 

C,     ,  ,  der  OH3  GOGH,  und 

kl  „  Geschwindigkeitsconstante, 
so  kann  die  Reactionsgeschwindigkeit  Si  der  ersteren  Reaction  durch  die  Formel 
81  =  kl  Gl  Ga  dargestellt  werden.  Ist  weiter  Gs  die  Goncentration  des  gebildeten 
Esters  und  G4  diejenige  des  Wassers,  während  k2  die  Geschwindigkeitsconstante  ist, 
womit  die  zweite,  umgekehrte  Reaction  verläuft,  so  kann  die  Reactionsgeschwindig- 
keit Ss  der  letzteren  durch  S2  =  kg  G«  G«  angegeben  werden.  Die  Reactionsgeschwin- 
digkeit in  jedem  Moment  ist  also  Si — S^.  Ist  ein  Gleichgewichtszustand  einge- 
treten, in  welchem  also  ebensoviel  Moleküle  Ester  gebildet  wie  zersetzt  werden, 
so  ist  S,--S,  =  0  oder  ki  Gj  Gj  =  kj  G,  G4. 

^  =  ^•-^*.     Das  Verhältniss  ^  =  K  (Bd.  II,  S.  478). 

nennt  man  die  Gleicbgewichtsconstante. 

Nehmen  wir  einen  Augenblick  an,  was  in  Wirklichkeit  beim  vorliegenden 
System  nicht  der  Fall  ist,  dass  kj  gegenüber  kg  sehr  gross  ist,  so  kann  ein 
Gleichgewichtszustand  nur  eintreten,  wenn  Gi  und  G«  im  Vergleich  zu  Gb  und  G« 
sehr  klein  sind.  Im  vorliegenden  Fall  wQrde  das  bedeuten:  Wenn  die  Bildung  von 
Ester  aus  Alkohol  und  Essigsäure  in  Vergleich  zur  Rückbildungsreaction  äusserst 
schnell  von  statten  geht,  so  ist,  wenn  ein  Gleichgewichtszustand  erreicht  ist,  die 
Goncentration  Gi  und  Gs  von  Alkohol  und  Essigsäure  sehr  klein,  vielleicht  unmess- 
bar  klein  geworden.  Bringt  man  Ester  und  Wasser  zu  einander,  so  bildet  sich 
kaum  eine  Spur  Alkohol  und  Essigsäure;  denn  wenn  diese  beiden  gebildet  worden 
sind»  so  findet  wieder  mit  viel  grösserer  Geschwindigkeit  eine  Rückbildung  zu  Ester 
und  Wasser  statt,  denn  ki  ist  sehr  viel  mal  grösser  als  k,  angenommen  worden. 
Solch  eine  Reaction  nennt  man  eine  irreversible.  In  Wirklichkeit  ist  das 
übrigens,  wie  gesagt,  beim  genannten  System  Alkohol- Essigsäure  nicht  der  Fall; 


1)  Vergl.  übrigens  den  Artikel  von  Bredig  [37]:  Die  Elemente  der  chemischen 
Kinetik  mit  besonderer  Berücksichtigung  der  Katalyse  (S.  160  ff). 
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der  Quotient  r^  hat  hier  nicht  einen  so  hohen  Werth.    Ich  setzte  nur  einen  Augen- 

blick  diesen  Fall,  um  an  einem  bekannten  Beispiel  die  Sache  zu  verdeutlichen. 

Nicht  umkehrbare  nnd  umkehrbare  Reactionen  (letztere  werden  auch 
Gleichgewichtreactionen  genamit)  laufen  oft  sehr  langsam  ab, 
m.  a.  W.  es  dauert  nicht  selten  sehr  lange,  bevor  ein  definitiver  Gleich- 
gewichtzustand erreicht  ist.  Unter  dem  Einfiuss  von  bestimmten  Ionen 
kann  der  Ablauf  jedoch  beträchtlich  beschleunigt  werden.  Im  täglichen 
Sprachgebrauch  drückt  man  es  nicht  selten  so  aus,  als  ob  die  Reaction  ganz 
dadurch  zu  Stande  gebracht  wird ;  das  ist  nicht  ganz  richtig,  sie  wird  bloss 
durch  dieselben  beschleunigt  (bisweilen  auch  verzögert)  (vergl.  S.  80).  Im 
obengenannten  Beispiel  von  Aethylacetat  und  Wasser  (reversible  Reaction) 
fähren  Säuren  eine  grosse  Beschleunigung  herbei  und  zwar  ihrer  lonen- 
concentration  proportional  (vergl.  hierzu  Bd.  11,  S.  476  u.  496).  Durch 
welchen  Mechanismus  diese  Katalyse  vor  sich  geht,  ist  noch  unbekannt. 

Es  ist  nun  die  Frage:  Giebt  es  auch  Enzyme,  die  reversible 
Reactionen  beschleunigen? 

Croft  Hill  [48]  hat  in  derThat  ein  solches  Enzym  nachgewiesen. 
Er  Hess  Hefemaltase  auf  40  ^/o  ige  Lösungen  von  Traubenzucker  bei  30® 
einwirken  und  stellte  fest,  dass  dieselbe  Maltase,  die  die  Maltose  in 
Traubenzucker  spaltet,  auch  Maltose  ^)  aus  dem  Traubenzucker  zu  rege- 
neriren  vermag.  In  gleicher  Richtung  liegen  viele  andere  Untersuchungen. 
So  fanden  Kastle  und  Loewenthart  [49]  und  später  auch  Hanriot 
[50],  dass  das  fettspaltende  Enzym,  das  Lipase,  im  Stande  ist,  Butter- 
säure-Aethylester  in  Buttersäure  und  Aethylalkohol  zu  spalten  und  umge- 
kehrt aus  den  Spaltungsproducten  den  Ester  zurückzubilden. 

In  gleicher  Richtung  liegt  auch  eine  Beobachtung  von  Cremer  (51), 
nach  der  im  Buchn  er 'sehen  Hefepresssaft  das  anfangs  vorhandene 
Glykogen  allmählich  verschwindet  und  Traubenzucker  an  seine  Stelle 
tritt.  Zu  jeder  Zeit  kann  man  aber  Glykogen  wieder  erscheinen  lassen, 
wenn  man  Traubenzucker-  (oder  Fruchtzucker-)  Lösung  zu  dem  Press- 
safte giebt.  Es  ist  indessen  auch  möglich,  dass  hier  zwei  verschie- 
dene Enzyme  vorliegen^).  Aber  auch  in  diesem  Falle  ist  die  Beobacht- 
ung von  Crem  er  noch  interessant,  insoweit  sie  wieder  zeigen  würde, 
dass  es  Enzyme  giebt,  die  Synthesen  beeinflussen  können,  was  man 
lange  verneint  hat,  aber  nach  den  vielen  späteren  Untersuchungen  u.  A. 

1)  Eigentlich,  wie  Emmerling  fand,  Isomaltose;  aber  dann  handelt  es  sich 
doch  jedenfalls  um  ein  Polysaccharid. 

2)  An  diese  Möglichkeit  soll  man,  mit  Hinsicht  auf  die  grosse  Schwierigkeit, 
organische  Enzyme  in  reinem  Zustande  zu  bekommen,  beim  Studium  ihres  Wirkungs- 
modus stets  denken. 
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Yon  Emil  Fischer  und  Frankland  Armstrong  [52]  doch  wohl 
nicht  mehr  yemeinen  wird. 

Höchstwahrscheinlich  gehört  die  Umsetzung  von  Zucker  in  Glykogen 
und  von  Glykogen  in  Zucker  in  der  Leber  zu  derselben  Kategorie  von 
Erscheinungen. 

Neulich  hat  Visser  in  einer  vorläufigen  Mittheilung  betont  [41], 
dass  es  sich  bei  der  Umwandlung  von  Salicin  in  Saligenin  und  Glukose 
unter  dem  Einflnss  von  Emulsin,  auch  um  eine  reversible  Reaction 
handelt,  denn  das  Enzym  ist  auch  im  Stande  Salicin  aus  Saligenin  und 
Glukose  zurück  zu  bilden. 

Aehnliches  ist  höchstwahrscheinlich  bei  der  Umwandlung  von  Rohr- 
zucker in  Glukose  und  Fructose  (früher  sprach  man  von  der  Umwand- 
lung in  „Dextrose  und  Lävulose^)  der  Fall.  Unter  dem  Einfluss  der- 
selben Invertase,  welche  diese  Inversion  herbeiführt,  wird  auch  die 
Zurückbildung  beider  Komponenten  in  Rohrzucker  veranlasst.  (Vergl. 
unten  S.  98). 

Hier  eröffnet  sich  ein  vielversprechendes  neues  Untersuchungsgebiet, 
auf  welchem  auch  manche  andere  Frage  über  Umwandlung  von  Nahrungs- 
stoffen und  Assimilationsproducten  Klärung  erfahren  könnte.  Dies  wird 
umsomehr  der  Fall  sein,  wenn  die  Ansicht  Visser^s  richtig  ist,  dass 
alle  Enzyme  umkehrbare  Reactionen,  sogenannte  Gleichgewichts- 
reactionen,  herbeiführen.  Hiemach  würden  die  Enzyme  die  Reaction 
in  beide  Richtungen  beschleunigen,  und  zwar  in  dem  Sinne,  dass  die 
Beschleunigung  in  der  einen  Richtung  nicht  von  derselben  Grösse  zu 
sein  braucht  als  in  diejenige  in  der  anderen. 

Von  diesem  Standpunkt  aasgehend,  hat  Visser  die  Theorie  der  hetreffenden 
Umsetzungen  in  anderer  Weise  aufgefasst,  als  dies  bis  jetzt  geschah  und  Formeln 
abgeleitet,  die  den  Zusammenhang  zwischen  Reactionsgeschwindigkeit  und  chemischem 
Gleichgewicht  angeben.  Obgleich  die  ausführliche  Arbeit  beim  Abdruck  dieses  Kapitels 
noch  nicht  erschienen  ist,  kann  ich  doch  Näheres  über  die  interessanten  Ausführ- 
ungen mittheilen,  da  der  Verfasser  so  liebenswürdig  war,  mir  das  Manuscript  zur 
Einsicht  zu  überlassen. 

Ausführungen  von  Visser. 
Während  Henri  und  Andere  vor  ihm  von  der  Meinung  ausgehen, 
dass  die  Umwandlung  von  Saccharose  in  Glukose  und  Fructose  unter 
dem  Einfluss  von  Invertase  nach  einiger  Zeit  vollständig  ist,  so  dass 
ebenso  wie  bei  der  Umwandlung  unter  dem  Einfluss  von  Salzsäure  schliess- 
lidi  aller  Rohrzucker  verschwunden  ist,  glaubt  Visser  nachgewiesen  zu 
haben,  dass  bei  Inversion  einer  0,5  norm.  Saccharoselösung  durch  Inver- 
tase, immer  noch  1  ^/q  der  Saccharose  zurückbleibt,  was  dadurch  erklär-^ 
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lieh  ist,  dass  mit  der  Spaltnng  von  Saccharose  eine  Rückbildung 
aus  den  beiden  Componenten  einhergeht.  Man  kann  sich,  meiner  Mein- 
ung nach,  die  Sache  so  vorstellen,  dass  beim  Beginn  der  Reaction  die 
Geschwindigkeit  der  Spaltung  diejenige  der  Rückbildung  übertrifft.  Je 
weiter  die  Reaction  fortgeschritten  ist,  um  so  weniger  Saccharose  und 
um  so  mehr  Spaltungsproducte  sind  vorhanden.  Da  nun  die  Geschwindig- 
keit einer  Reaction  auch  von  der  vorhandenen  Menge  der  activen  Substanz 
abhängig  ist  (Bd.  11,  S.  467),  so  wird  eine  Zeit  kommen,  zu  welcher 
Spaltung  und  Rückbildung  mit  gleicher  Geschwindigkeit  einhergehen  und 
dann  besteht  Gleichgewicht,  Im  vorliegenden  Beispiel  einer  0,5  n. 
Saccharoselösung  ist  dann  in  der  Flüssigkeit  99®/o  Invertzucker  und 
l^/o  Rohrzucker  vorhanden^). 

Die  Reaction  entspricht  der  Bd  II,  S.  476  beschriebenen  und  lä43st 
sich  versinnlichen  durch  folgende  Gleichung 

Saccharose  -f-  Wasser  <t  Glukose  +  Fructose. 

Die  Reaction  lässt  sich  in  folgender  Weise  in  eine  Formel  bringen: 

Ist  die  Goncentration  der  Saocharoselösang  zu  einer  bestimmten  Zeit  —  C, 
80  wird  die  Umwandlnngsgeschwindigkeit  Si,  mit  der  diese  Saccharoselösung  in 
Glukose  und  Fructose  gespalten  wird,  vorgestellt  werden  durch  kiC,  wenn  k^  die 
entsprechende  Geschwindigkeitsconstante  ist;  also  Si  =  kiG. 

Die  umgekehrte  Reaction,  also  die  von  rechts  nach  links,  verläuft  mit  einer 
Geschwindigkeit  S«,  die  ebenfalls  von  einer  Geschwindigkeitsconstante  k«  abhängig  ist, 
und  weiter  von  den  Goncentrationen  Gi  und  G^  der  entstandenen  Zuckerarten;  also 
Sj  =  ksGiGg.  Da  hier  von  diesen  beiden  Stoffen  immer  die  gleiche  Menge  ent- 
steht, ist  Gl  =  G«;  deshalb  S,  =  kjGi«. 

So  bald  St  so  gross  wie  Si  geworden  ist,  besteht  Gleichgewicht;  es  wird 
dann  praktisch  keine  neue  Saccharose  mehr  umgewandelt.  So  lange  aber  St>Si  ist, 
ist  dies  wohl  der  Fall  und  dann  giebt  Si— Sg  die  Greschwindigkeit  an,  mit  der  die 
Goncentration  der  vorhandenen  Saccharose  thatsächlich  abnimmt. 

Ist  dG  die  äusserst  geringe  Goncentrationsabnahme  in  einem  äusserst  geringen 

Zeitverlauf  dt,  so  ist  diese  Abnahme  in  der  Zeiteinheit ^  (Bd  II,  S.  468); 

also  Sx-S,  =  -  -^  =  kiG-k,Gi«. 

1)  Von  demselben  Gesichtspunkt  kann  man  auch  die  Inversion  durch  HGl 
betrachten,  nur  dass  hier  die  nach  Erreichung  des  Gleichgewichtzustandes  zurück- 
gebliebene Saccharosemenge  so  klein  ist,  dass  wir  diese  mit  den  zur  YerfQgung 
stehenden  Hfllfsmitteln  nicht  nachweisen  können  (vergl.  Bd.  II,  S.  467).  Es  wird  auch 
unten  gezeigt  werden,  dass  die  von  Vis s er  für  die  sichtlich  umkehrbare  Reaction 
abgeleitete  Formel  auch  für  diejenige  gilt,  deren  Umkehrbarkeit  nicht  sichtbar  ist. 
Vereinfacht  man  diese  Formel  dadurch,  dass  man  die  Reaction  von  rechts  nach  links 
unberücksichtigt  lässt  (vergl.  S.  100  u.  101),  so  enthält  man  die  bereits  Bd.  II,  S.  469 
abgeleitete  Gleichung  für  die  einfache,  nicht  umkehrbare  Reaction.  Letztere  kann 
also  als  ein  specieller  Fall  der  von  Yisser  abgeleiteten  Formel  betrachtet  werden. 
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Nun  Iftsst  noh  Gi  darch  bekannte  Werte  aoedrflcken.    Wenn  nftmlich  beim  Beginn 
des  Versnches  die  Concentration  der  Saccharose  A  war,  und  dieselbe  ist  zu  einer 
Zeit  t  gleich  C  geworden,  so  ist  die  Concentration  der  umgewandelten  Menge  (A — C) 
und  das  ist  auch  die  Concentration  des  Invertzuckers;  also  Ci  =  A— C. 
Demnach 

-^==k,C-k,(A-C)«. 

Wie  Bd.  U,  8.  468  und  470  erOrtert  wurde,  kann  man  solch'  eine  Differentialgleichung 
integriren.  Auf  S.  468  des  zweiten  Bandes  wurde  auf  diese  Weise  eine  Beziehung 
zwischen  C,  k  und  t  erhalten.  So  gewinnt  man  auch  hier  eine  Beziehung  zwischen 
C,  kl,  ka,  A  und  t.    Diese  Beziehung  ist,  wie  die  Integralrechnung  lehrt,  folgende: 

Vkx«4-4kik,A  xt 


Es  seien :  Vk,«  -f  4  k^k^A  =  y 

2^(ki+2k,A+  Vk,«  +  4kik.A)  =a 

2^(  ki  +  2k,A~Vk7+4kSÄ)  =  ß 

n „ 

80  wird  die  Gleichung:  yt  =  1  7^ — -  +  Constans. 

Kj—ß 

Um  diese  Cpnstante  zu  berechnen,  muss  man  sich  fragen,  wie  die  Formel 
sich  gestaltet,  wenn  t  =  0,  d.  h.  wenn  die  Reaction  beginnt;  in  diesem  Fall  ist  C=A 

also  yt  =  1-T — -  +  Constans 
A — ß 

und  da  t=0 

0  =  1  -T — -  +  Constans 

A— ^ 

Constans  =  —  1  -. —  -. 

Bringt  man  diese  Constante  in  die  Formel:  yt  =  l-r — -  +  Constans 

A     ß 

...        .  C— a         ,    A—a 
so  wird  yt  =  1^3^  -  1   j^ 

oder,  da  die  Differenzen  der  Logarithmen  gleich  dem  Logarithmus  der  Quotienten  ist, 

C-a 

"C-^  _  ,   (A-/?)  (C-g) 
^''  ""     Ä-a  ""      (Ä-a)  (C-ß) 

1  (A^/^)(C-a)     _    .     (1) 

Vi  SS  er  hat  nun  aus  verschiedenen  VersuchsergebnisBen  von  ihm  selbst  und 
von  Henri  die  y-Werthe  berechnet, 

Wie  gesagt,  stellt  y  eine  Beziehung  vor  zwischen  den  Geschwindigkeitscon* 
stauten  k^  und  k^,  und  der  Anfangsconcentration,  kann  somit  als  ein  Reactions- 
coefBcient  angesehen  werden. 
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Der  Leser  wird  die  Bemerkang  machen,  dass  diese  k^  und  kj  auch  noch  im 
zweiten  Glied  der  Formel  (1)  sich  befinden,  denn  a  nnd  ß  sind  abgekürzte  Ans- 
drucksweisen  für  Formeln,  in  denen  ki  nnd  k2  yorkommen.  Sie  können  aber  leicht 
aus  den  Formeln  eliminiert,  resp.  entfernt  werden. 

Znnftchst  stellt  sich  heraus,  dass  wenn  man  die  thatsächlichen  Werthe  von  a 
und  ß  mit  einander  multipliciert,  folgender  einfacher  Ausdruck  resultiert: 

a  ß=   A} 

A* 
also  a  =  —— 
ß- 

Und  was  den  Werth  von  ß  selbst  betrifift,  so  läset  sich  dieser  aus  folgender 
Betrachtung  ableiten: 

Wenn  der  Umwandlungsprozess  zur  Ruhe  gekommen  ist,  so  ist: 

-jT  =  0,  also 
dt 

kiC  — k,  (A  — C)«  =  0. 

Die  Concentration  G  der  Saccharose  ist  dann  ihre  Endconcentration.  Nennen 
wir  diese  q^  so  wird  die  Formel 

kjCg-k,  (A-CBy  =  0. 

Berechnet  man  aus  dieser  Gleichung  C^.,  so  ergiebt  sich 

CB  =  2i;(kx  +  2k,A~l/k»«  +  4k»k,A). 

Und  das  ist  gerade  auch  der  eigentliche  Werth  von  ß,    (Vergl.  oben  S.  99). 
Somit  ist  Cj.  =  ß. 

Von  der  Gleichung  (1)  ist  demnach  das  zweite  Glied  ganz  bekannt;  A  ist  die 
Anfangsconcentration  der  umzuwandelnden  Substanz,  ß  die  £ndconcentration  und 

^  A« 

Endconcentration* 

Beiläufig  mache  ich  darauf  aufmerksam,  dass  die  Formel  (1) 
auch  für  die  sogenannte  irreversible  Reaction  giltig  ist. 
Denn  in  diesem  Fall  war  in  y  =  ykj*  -|-  4  kjkg  A  der  Werth  k,  =  0;  denn 
man  geht  ja  von  der  Annahme  aus,  dass  die  Reaction  von  rechts  nach 
links  nicht  stattfindet,  bezw.  zu  vernachlässigen  ist,  also  die  entsprechende 
Geschwindigkeitskonstante  gleich  0  gesetzt  werden  muss.  Somit  wird 
}^  =  V  ki^  =  kl  und  das  ist  gerade  die  Geschwindigkeitsconstante  für 
die  Reaction  von  links  nach  rechts. 

Weiter  ist  ß  die  Endconcentration  der  umzuwandelnden  Substanz. 
Bei  der  Annahme,  dass  die  Reaction  ganz  zu  Ende  geht,  (bei  der  Rohr- 
zuckerinversion, dass  am  Ende  kein  Rohrzucker  mehr  vorhanden)  ist 
/?  =  Ce  =  0. 
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Danach  wird,  da  a  =  --,  die  Gleichung  (1) 


•^«=1 


^      (A-0)(c-|') 
(A-f)(C-0) 


k.  =  ll3l_jl  =  li  A(C^ILAi),  und  da /f  =  0 
*     (A--)c        *      C(A|?-A»)' 

,    _J_     A(0  —  A")  _  Jl^     A. 
*~  t       C(0  — A«)~    t       C 
Diese  Formel  ist  genau  dieselbe,  welche  früher  für  die  monomole- 
culare  Beaction')  abgeleitet  wurde  (Bd.  11,  S.  469)  und  die   auch   für 
die  Inversion  von  Rohrzucker  mittelst  HCl  benutzt  wurde  (Bd.  II,  S.  495). 
Denn  G  ist  die  Concentration  der    noch  vorhandenen  Substanz, 
und  diese  ist  gleich  (A  —  x),  wenn  A  die  Anfangsconcentration  dieser 
Substanz  und  x  die  der  umgewandelten  Menge  ist, 

demnach  k,  =  -—  1  -j . 


Verfolgen  wir  jetzt  wieder  die  AusfÜhrangen  Viaaer'a.  Wie  ich  bemerkte, 
hat  er  aus  verschiedenen  Versachsergebnissen  von  ihm  selbst  and  von  Henri  die 
y-Werthe  berechnet  Ich  entnehme  seiner  Arbeit  ein  Beispiel,  das  in  der  nachten 
Tabelle  (S.  102)  zusammengestellt  wird. 

In  dieser  Tabelle  ist  auch  die  Geschwindigkeits-Constante  ki  berechnet,  als 
ob  es  sich  bei  der  Inversion  durch  Invertase  am  eine  regelmässige  monomoleculare 
Reaction,  wie  bei  der  Inversion  durch  HCl  handelte  (Spalte  III).  In  Spalte  IV  ist 
die  Oeschwindigkeitsconstante  nach  der  Formel  von  Henri  berechnet,  in  Spalte  V 
der  /-Werth  nach  Visser. 

Aus  der  Tabelle  auf  Seite  102  geht  hervor,  dass  die  k-Werthe  von  Spalte  UI 
wenig  Uebereinstimmung  zeigen.  Das  war  dann  auch  der  Grund,  dass  Henri  unter 
Zugrandelegnng  des  Begriffes  der  Autokatalyse,  die  einfache  logarithmische  Gleichung 
von  Spalte  HI  in  die  von  Spalte  IV  änderte  (VergL  S.  92).  Wie  ersichtlich,  gewährt 
letztere  in  der  That  fibereinstimmende  Werthe.  Trotzdem  hat  Visser  die 
Richtigkeit  von  Henri's  Formel  aus  Gründen,  die  ich  nicht  näher  erörtern 
werde,  in  Abrede  gestellt  und,  wie  mir  scheint,  mit  Recht 

Leider  aber  giebt  Visser's  eigene  Formel  (1),  wie  aus  Spalte  V  hervorgeht, 
/-Werthe,  die  nicht  tibereinstimmen. 


1)  D.  h.  im  Allgemeinen  für  nicht  umkehrbare  Reactionen  und  auch  fOr  um- 
kehrbare, deren  Producte  entfernt  werden,  so  dass  sie  sich  nicht  mehr  zu  der  ur- 
sprfinglichen  Substanz  verbinden  können. 


102 


Metallische  Colloide. 


Umwandlnng  einer  0,25  norm.  Saccharoselöenng  dnrch  Invertase. 

A  =  Anfangsconcentration  =  0,25 ;  ß  =  EndcoDcentration  der  Saccharose  =  0,0027 

a  =  4^  =  23,148. 


I 

n 

m 

IV 

V 

t  in  Minuten 

Concentr.  Zocker 
C 

1  2A.C^) 
2k,_^l   ^ 

(A-/?)(C-a) 
^   (A-a)(C-/?) 

75 

0,2837 

0,00039 

0,00075 

0,00040 

150 

0,2161 

42 

.   79 

48 

240 

0,1964 

44 

70 

45 

690 

0,1079 

53 

81 

54 

1620 

0,0232 

64 

81 

67 

2875 

0,0061 

56 

66 

65 

00 

0,0027 

Man  könnte  geneigt  sein,  eine  Modification  des  Enzyms  dafür  verantwortlich 
zu  machen.  Es  stellte  sich  aber  heraas,  dass  wenn  unter  mögb'chst  aseptischen 
Cautelen  gearbeitet  wurde  und  ausserdem  0,5  ®/o  NaFl  hinzugefügt  war,  sowohl  Inver- 
tase  wie  Emulsin  —  mit  diesen  beiden  Enzymen  arbeitete  V isser  —  eine  lango 
Reihe  von  Tagen  unverändert  blieben. 

Der  Autor  hat  nun,  nm  bei  dem  Mangel  an  Uebereinstimmung 
zwischen  den  y-Werthen  eine  bessere  Reactionsconstante  zu  bekommen, 
einen  neuen  Begriff  eingeführt,  denjenigen  der  „Enzymintensität^S  ?  J'^ 
Er  stellt  sich  vor,  dass  die  Intensität  der  Enzymwirkung  von  der 
Concentrationsgrösse  des  umzuwandelnden  Stoffes  und  weiter  von  einer 
Constante  kg  abhängig  ist,  die  mit  der  Natur  des  Enzyms,  mit  ihrer 
„Vorgeschichte"  (S.  85)  in  Zusammenhang  steht. 

Man   darf   annehmen ,    dass   die  Umwandlungsgeschwindigkeit  -rr 

jeden  Augenblick  der  Intensität  I,    mit  der  das  Enzym  seine  Wirkung 
entfaltet,  proportional  ist. 


*)  Eigentlich  hat  Henri  seiner  Formel  eine  andere  Form  gegeben: 
2k,=ll|^-3.    (Vergl.  S.  92). 

In  dieser  Formel  ist  x  die  Concentration  der  umgewandelten  Menge;  diese  ist 
gleich  der  Anfangsconcentration  A,  minus  der  Concentration  C  der  noch  zurfiok- 
gebliebenen  Menge  der  noch  umzuwandelnden  Substanz :  also  x  =  A  —  C. 

Demnach  wird  die  Gleichung: 

2k  _  1  .A  +  A-C 
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Also 

dC 


-f  =  {k.C-k.(A-C)»)l  (2) 


Wann  wird  nun  nach  dieser  Gleichung  die  Umwandlung  den  End- 
:zustand  erreicht  haben,  bezw.  wann  wird  -^  =  0  sein?   Natürlich,  wenn 

(kjC  —  ka  (A  —  C)«)I  =  0  wird. 

Dieser  Bedingung  wird  Genüge  geleist,  entweder,  wenn 
{k,  C—  kg  (A  —  C)«}=  0,  oder  I  =  0. 

Wie  aber  der  Versuch  lehrt,  wird  I  nicht  0 ;  denn  wenn  nach  dem 
Eintritt  des  Gleichgewichtes  eine  neue  Saccharosemenge  hinzugefügt 
wird,  so  findet  auch  noch  Umsetzung  dieser  Saccharose  statt. 

Also  wird  der  endgültige  Gleichgewichtszustand  ledig- 
lich von  der  Formel  {k,C*  —  k,  (A  —  C)*}  =  0  bedingt,  d.  h.  von 
dem  reinen  Ausdruck  des  Massenwirkungsgesetzes,  aus  dem 
sie  abgeleitet  wurde.  Von  dem  neuen  Begriff  „Enzymintensität^^  ist  der 
Gleichgewichtszustand  dem  nach  unabhängig. 

Den  neuen  Begriff  braucht  man  aber  wohl,  um  den  Zustand  zu 
jedem  beliebigen  Augenblick  zu  kennen. 

V isser  hat  den  I-Werth  auf  empirischem  Wege  festgestellt. 
Derselbe  ist  eine  Function  der  Concentration  A  des  umzuwandelnden 
Stoffes  und  einer  Constante  kg,  die  von  der  Natur  des  Enzyms  ab- 
hängig ist. 

]^ 

Für  Saccharose-Invertase  fand  er :  I  =  .  >    ,  ,>  ^^  .   ^o 

4  A  -j-  2  AL  +  L^ 

Demnach  wird  die  Umsetzungsgeschwindigkeit  -j- 

~  dt^  =  r ^^  ~ ''^  (^ ~ ^^' }4A  +  2AC+^«- 

Diese  Formel  wird  integrirt  und  liefert  dann  einen  Werth 
für  kg  kg. 

Im  Gegensatz  zu  den  oben  erhaltenen  Werthen  von  y  ist  dieses 
Product   constant.     Dividirt  man   beide   Producte   durch    einander 

so   bekommt  man  ^^^  =  ~K    (Vergl.  Bd.  ü,  S.  478.) 

Es  stellte  sich  nun  heraus,  dass  bei  Versuchen  mit  verschiedenen 

\^ 
Saccharose-Concentrationen  die  Werthe  von  i-^    dieselben   waren.     Und 

1^2 
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das  galt  nicht  nur  für  die  aus    seinen  eigenen  Versuchsergebnissen  er- 

haltenen   Werthe  von -r^,  sondern  auch  für  die  aus  Henri's  Versuchen 

berechneten.  Man  darf  daraus  schliessen,  dass  die  vonVisser 

gegebene   Vorstellung    den   Reactionsverlauf    in    richtiger 

Weise  wiedergiebt. 

Vi  SS  er  hat  auch  einen  Ausdruck  für  I  abgeleitet,  der  zu  der  Reac- 

tion  von  Emulsin  auf  Salcin  gehört.    Die  dadurch  erhaltene  Formel  für 

dC  k 

-TT  wurde  integrirt  und   gab    dann  Werthe  für  j--,    welche    sehr    gut 

mit  einander  übereinstimmten.     Der  von  Herzog  benutzte  Begriflf  der 
negativen  Autokatalyse  (S.  93)  erwies   sich   als  vollkommen  überflüssig. 

Femer  passten  zu  den  Resultaten  von  Vi  ss  er 's  Ausführungen 
die  von  Schoorl  erhaltenen  Zahlen  bei  der  Einwirkung  von  Glukose 
auf  Harnstoff  [54].  Auch  diese  Reaction  ist  eine  Gleichgewichtsreaction 
und  kann  versinnlicht  werden  durch : 

Glukose  +  Harnstoff  ^  Glukosehamstoff. 

Weiter  will  ich  nicht  auf  diesen  Gegenstand  eingehen.  Ich  glaube, 
dass  diese  Ausführungen  genügen  werden,  die  für  Chemiker  geschriebene 
Arbeit  für  Mediciner  verständlich  zu  machen. 

e)  Ansichten  über  das  Wesen  der  Katalyse. 

Ich  werde  hier  die  verschiedenen  älteren  Hypothesen  zur  Erklärung 
der  Katalyse  nicht  besprechen.  Man  findet  sie  in  der  bekannten  Ab- 
handlung von  Bredig  und  Müller  von  Berneck  und  auch  in  Bre- 
dig's  interessanter  Monographie  „Die  anorganischen  Fermente".  Ich 
entnehme  letzterer  Arbeit  nur  die  Hypothese,  die  sich  nach  Bredig 
den  gegenwärtigen  Anschauungen  am  besten  anpasst,  und  die  auch  mir 
viel  Verlockendes  zu  haben  scheint. 

Bereits  Faraday  wies  daraufhin,  dass  alle  porösen  Körper,  auch 
Metalle,  eine  grosse  Menge  von  Gasen  auf  ihrer  Oberfläche  verdichten 
können  und  dass  diese  Wirkung  auch  bei  der  Katalyse  stattfindet,  in 
dem  Sinne,  dass  der  Katalysator  durch  ein  auswählendes  Vermögen  kata- 
lysirte  Substanz  auf  sich  verdichten  und  dadurch  die  Reaction  be- 
günstigen kann. 

Dementsprechend  meint  Bodländer,  dass  fein  vertheilte  Metall- 
theilchen  und  Mangansuperoxyd  Sauerstoffatome  auf  ihrer  Oberfläche  con- 
densiren  und  auf  diese  Weise  zur  Oxydation  des  Wasserstoffs  von  H2O2 
Veranlassung  geben. 
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Was  nun  die  Aufnahme  des  Sauerstoffes  durch  die  Metalltheilchen 
betrifft,  so  weist  B redig,  wie  auch  Euler,  darauf  hin,  dass  im  All- 
gemeinen die  Katalysatoren  gerade  diejenige  Reactionscomponenten  ab- 
sorbiren,  deren  Abspaltung  oder  Uebertragung  sie  beschleunigen.  Im 
vorliegenden  Fall  des  Platins  würde  also  das  coUoidale  Metall  die  Rolle 
eines  Mediums  spielen,  in  welchem  der  Vorgang  wegen  der  höheren 
Goncentration  der  reagirenden  Stoffe  und  besonders  wegen  einer  even- 
tuell grösseren  Reactionsgeschwindigkeit,  in  diesem  Medium  schneller 
verliefe,  als  ohne  dieses  Medium. 

B  red  ig  hat  versucht  einen  solchen  einfachen  messbaren  Fall  experimentell 
zu  construiren.  Man  hätte  also  eine  Reaction  zu  finden,  welche  im  Medium  A  sehr 
vielmal  schneller  verläuft  als  in  einem  mit  A  nicht  mischbaren  Medium  B.  Ausserdem 
sollen  die  Theilungsco€fficienten  (vergl.  S.  73  und  im  Kapitel  Pharmakologisches  unter 
4a  a)  der  reagirenden  Stoffe  solche  Werthe  haben ,  dass  diese  Stoffe  im  Medium  A  viel- 
mal leichter  löslich  sind  als  im  Medium  B.  Dagegen  sollen  womöglich  die  Reactioos- 
prodncte  in  B  leichter  löslich  sein  als  in  A.  Löst  man  nun  die  reagirenden  Stoffe 
im  Medium  B  auf,  so  wird  die  Reaction  langsam  verlaufen.  Setzt  man  nun  aber 
eine  Spur  des  Lösungsmittels  A  als  Emulsion  hinzu,  so  wird  diese  Emulsion 
von  A  die  Rolle  eines  «Fermentes*  spielen,  d.  h.  die  Reaction  kata- 
lytisch  enorm  beschleunigen. 

Es  ist  Bredig  aber  nicht  gelungen,  einen  Fall,  der  obigen  idealen 
Anforderungen  ganz  entspricht,  zu  finden. 

Ein  weiteres  Moment,  das  hier  noch  zu  berücksichtigen  ist,  ist 
der  von  Höber  [56]  hervorgehobene  stufenweise  Reactionsverlauf.  Nach 
diesem  Autor,  dem  sich  Bredig  anschliesst,  erfolgt  die  Katalyse  des 
H2O2  durch  Platin  in  zwei  Stufen: 

1.  Das  Platin  entnimmt  dem  HgOg  Sauerstoff;  es  bildet  sich  eine 
Platinsauerstoffphase;  das  H2O2  wird  reducirt. 

2.  Der  Platinsauerstoff  geht  mit  dem  noch  vorhandenen  HgOg  eine 
Umsetzung  an,  wobei  Hg  des  HgOg  oxydirt  wird  zu  HgO  und  Og  frei  wird. 

Es  findet  also  erst  eine  Reduction,  dann  eine  Oxy- 
dation des  H2O2  statt. 

In  der  That  fand  Euler,  dass  sorgfältig  von  Sauerstoff  befreites 
Platin  im  ersten  Theile  des  Versuchs  viel  langsamere  Katalyse  für  H2O2 
ergab  als  sauerstoffhaltiges  Platin. 

Bei  der  ausserordentlichen  Fähigkeit  des  Platins,  Sauerstoff  auf- 
zunehmen und  bei  der  feinen  Vertheilung  der  Metalltheilchen  im 
Hydrosol,  in  Folge  deren  eine  ausserordentlich  grosse  Oberflächenent- 
wicklung stattfindet,  muss  die  Reaction  äusserst  schnell  verlaufen. 

Es  erhebt  sich  nun  weiter  die  Frage,  ob  man  diekata- 
lytische  Wirkung  der  organischen  Fermente  in  gleicher  Weise 
erklären  kann. 


106  Theorie  der  Katalyse. 

Zunächst  sei  bemerkt,  dass  die  organischen  Fermente  coUoider 
Natur  sind.  Insofern  besteht  keine  Schwierigkeit,  die  auf  das  ebenfalls 
colloidale  Platin  bezüglichen  Anschauungen  auf  die  organischen  Fermente 
zu  übertragen.  Auch  bei  diesen  kann  also  die  enorme  Oberflächen- 
entwicklung der  Theilchen  als  eine  günstige  Bedingung  für  die  schnell 
ablaufende  Reaction  gelten. 

Indessen  muss  hervorgehoben  werden,  dass  der  colloidale  Zustand 
allein  für  das  Zustandekommen  einer  katalytischen  Wirkung  nicht  ge- 
nügt, denn  die  colloidale  Kieselsäure,  das  colloidale  Eisenoxydhydrat 
und  noch  andere  CoUoide  katalysieren  nicht. 

Nach  der  beim  Platin  ausgesprochenen  Anschauung  muss  noch 
dazu  kommen,  dass  eine  Substanz,  die  im  Stande  sein  soU  den  zu  kata- 
lysirenden  Stoff  zu  zersetzen,  resp.  aufzubauen,  im  Katalysator  sehr 
löslich  ist.  Diese  Substanz  würde  für  die  Oxydasen  Sauerstoff  sein. 
Man  hätte  sich  dann  vorzustellen,  dass  das  Ferment  viel  Sauerstoff  auf- 
nimmt und  diesen  dann  ebenso  wie  beim  colloidalen  Platin  auf  die  zu 
katalysirenden  Stoffe  überträgt. 

Nach  Höber  [57]  hat  man  dann  weiter  die  lähmende  Wirkung 
von  HCN  und  anderen  Stoffen,  auf  die  Bildung  einer  Verbindung  dieses 
Giftes  mit  dem  Platin,  bezw.  der  Oxydase  zurückzuführen,  in  dem  Sinne^ 
dass  das  Bindungsvermögen  für  0  dadurch  herabgesetzt  wird. 

Diese  Hypothese  bedarf  natürlich  einer  weiteren  eingehenden  ex- 
perimentellen Bearbeitung. 

Uebrigens  hat  sich  aus  den  Untersuchungen  von  Emil  Fischer 
mit  grosser  Deutlichkeit  herausgestellt,  dass  ein  bestimmtes  Enzym  nur 
wirksam  ist  gegenüber  einer  Verbindung  von  bestimmter  Configuration, 
ja  selbst  aus  stereoisomeren  Verbindungen  eine  Auswahl  zu  treffen  weiss. 
Der  Schlüssel  ;,Ferment^  muss  zu  dem  Schlosse  ;,Substrat^  passen. 

Ich  gehe  auf  den  Mechanismus  der  Katalyse  organischer  Fermente 
nicht  weiter  ein,  und  verweise  hierfür,  sowie  für  manch  andere  auf  die 
Fermente  bezügliche  Frage  auf  das  bereits  citirte  ausgezeichnete  Werk 
von  C.  Oppenheimer  [58]:  Die  Fermente  und  ihre  Wirkungen. 
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I.  Verhalten  von  Froschmuskeln  in  Salzlösungen« 

a)  Untersuchungen  yon  Nasse. 

0.  Nasse  hat  zuerst  untersucht,  ob  ein  Zusammenhang  zwischen 
den  Concentrationen  verschiedener  Salze  bestand,  in  welchen  der  Frosch- 
muskel am  längsten  reizbar  blieb.  Bringt  man  vorsichtig  und  sorgfältig 
abpräparirte  Froschmuskeln  mit  dem  100-fachen  ihrer  Volumina  von 
Kochsalzlösung  verschiedener  Concentrationen  zusammen,  so  bemerkt 
man,  dass  die  Froschmuskeln  ihre  Fähigkeit  auf  elektrische  Reize  zu 
reagiren,  in  Lösungen  die  mehr  und  weniger  als  0,6  ^/o  NaCl  enthalten, 
schneller  verlieren  als  in  der  0,6  °/o  igen  Lösung.  Je  verdünnter,  bezw. 
je  concentrirter  die  Salzlösungen  sind,  um  so  schneller  verlieren  die 
Muskeln  ihre  Reactionsfähigkeit. 

Wie  für  Kochsalzlösungen  eine  bestimmte  Concentration  für  die 
Erhaltung  der  Lebensäusserungen  des  Froschmuskels  besonders  günstig 
ist,  so  ergiebt  sich  nach  Nasse  für  jedes  Salz  eine  bestimmte  Lösung, 
in  der  die  Muskeln  länger  verweilen  können  als  in  concentrirteren  oder 
verdünnteren  Lösungen,  ohne  die  Fähigkeit  einzubüssen  auf  Reize  zu 
reagiren. 

Nasse  verglich  diese  Optimum-Concentrationen  verschiedener  Salze 
mit  einander,  doch  führten  die  Untersuchungen  nicht  zur  Erkenntniss 
eines  gesetzmässigen  Zusammenhanges. 
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Unmittelbar  nachdem  ich  1883  gefunden  hatte,  dass  rothe  Blut- 
körperchen dem  Gesetze  der  isotonischen  Coefficienten  gehorchten,  untere 
suchte  ich  auf  rechnerischem  Wege,  ob  das  auch  mit  Nasse 's  Optimum- 
lösungen für  Froschmuskeln  der  Fall  war.  Es  ergab  sich,  dass  viele 
und  grosse  Abweichungen  vorhanden  waren,  also  neben  der  einfachen 
Wasseranziehung  unzweifelhaft  noch  andere  Factoren  eine  RoUe  spielen 
mussten.  Ich  wendete  mich  daher,  da  es  zunächst  nur  in  meiner  Ab- 
sicht lag,  zu  erforschen  bei  welchen  Lebenserscheinungen  die  isotonischen 
Coefficienten  deutlich  zu  Tage  treten,  bis  auf  Weiteres  von  diesem  Gegen- 
stande ab  und  veröffentlichte  auch  das  Resultat  nicht. 

Später  hat  Tamman  dasselbe  unternommen  und  das  Resultat 
mitgetheilt  [2].  Er  drückte  die  von  Nasse  erhaltenen  Zahlen  in  Ge- 
frierpunktemiedrigungswerthen  aus. 

Die  Optimum -Concentrationen  lassen  sich  in  drei  Gruppen  ein- 
reihen. 

I. 
Vo       0,108  Mol    (Grammmolekttl  pro  Liter) 
0,116     . 
0,116     . 
0,116     . 

0.155     , 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  all   dieser  Salzlösungen  ist  dieselbe 
und  schwankt  innerhalb  naheliegender  Grenzen  um  —  O^SM^ 
Die  zweite  Gruppe  ist 


NaCl 

0,6 

NaBr 

1.2 

NaJ 

1.75 

CH.COONa 

0,95 

(Natriumaoetat) 

Mg  SO, 

1.86 

Na,  SO. 

1.44  »/e 

0,099  Mol 

NaiHPO« 

1.55    . 

0.109     . 

MgCl, 

0.87    . 

0,092     . 

B,0, 

2,5     . 

0.857     , 

Bei  dieser  Gruppe  ist  der  Werth  von  J  höher;  für  Na2S04  liegt 
er  bei  —  0,480  ^  und  für  MgCl,  bei  —  0,454  <>. 

Die  dritte  Gruppe  ist 


KCl 

0.7    »/o 

0.098  Mol 

Mg  (NO,), 

0,74  »/o 

0.050  Mol 

EMO, 

0.7     . 

0.068     . 

Ca  Ol, 

0,28   . 

0.025     . 

KBr 

0,85   . 

0.029     . 

Ca  (NO,). 

0,88   . 

0,056     . 

K,S04 

0.25   . 

0.014     . 

SrCl, 

0.60   . 

0.081     , 

(NB.)  Gl 

0.85   . 

0.065     , 

Sr(NO,), 

0.64   . 

0,030     , 

(NH.)NO, 

0.2     , 

0,025     . 

BaCI, 

0.54   . 

0,028     . 

(NH.)Br 

0.4     . 

0.040     . 

Ba(NO,), 

0.64   . 

0,024     . 

(NH.),80. 

0.26   . 

0.018     . 

A8,0, 

2.00   . 

0.100     . 

Diese  Lösungen  sind  nicht  isosmotisch,  stimmen  aber  darin  unter 
einander  überein,  dass  die  Gefrierpunkterniedrigungen  kleiner  sind  als 
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bei  den  beiden  anderen  Gruppen;  so  ist  z.  B.  für  CaClg  z/=  —  0,124 ^ 
für  SrClg  —  0,188^  für  Ca(N08)2  —  0,288  <>. 

Zur  Beurtheilung  dieser  Zahlen  sei  noch  hervorgehoben,  dass  in 
0,6 ^/o  Chlornatriumlösnng  die  Froschmuskehi  längere  Zeit  ihre 
Reizbarkeit  behalten  als  in  den  Optimumlösnngen  anderer  Salze. 

Ich  habe  die  Zahlen  hier  mitgetheilt ,  nicht  weil  etwa  daraus  der 
Einfluss  des  osmotischen  Druckes  auf  die  Haltbarkeit  der  Muskeln  be- 
sonders deutlich  hervorgeht,  sondern  weil  man  hier  ein  relativ  grosses 
Thatsachenmaterial  vor  sich  hat,  das  als  Grundlage  für  weitere  Unter- 
suchungen über  Eindringen  und  Wirkung  von  Salzen  und  deren  Ionen 
dienen  kann. 

Denn  dass  es  sich  hier  nicht  um  eine  blosse  Wasseranziehung 
handelt,  braucht  nicht  hervorgehoben  zu  werden.  Man  werfe  nur  einen 
Blick  auf  die  Differenzen  der  Gefrierpunktemiedrigung. 

Dass  hier  wirklich  ausser  osmotischem  Druck  noch  andere  Factoren 
in  Betracht  kommen,  geht  auch  aus  den  weiteren  Untersuchungen  von 
Loeb  und  0 verton  hervor,  von  denen  jetzt  die  Rede  sein  wird. 

b)  Untersuchungen  von  J.  Loeb. 

Jacques  Loeb  hat  eine  Reihe  von  Arbeiten  ausgeführt,  welche 
bezweckten  die  Wirkung  der  Ionen  bei  verschiedenen  physiologischen 
Processen  zu  untersuchen. 

Kahlenberg  und  True  [3]  waren  ihm  darin  vorangegangen, 
indem  sie  von  verschiedenen  Säuren,  HBr,  HCl,  HNOg  und  H2SO4  die- 
jenige Concentration  ermittelten,  welche  Lupinenkeimlingen  noch  eben 
erlaubte,  16 — 24  Stunden  zu  wachsen.  Es  stellte  sich  heraus,  dass  diese 
Concentrationen  gerade  so  gross  sein  mussten,  dass  die  Ck)ncentration 
der  H'-Ionen  bei  allen  dieselbe  war.  Hiergegen  erhebt  Loeb  aber  den 
Einwand  [4],  dass,  wenn  Jemand  behauptete,  die  betreffenden  Säuren 
haben  in  diesen  Versuchen  nicht  nach  der  Zahl  der  H"-Ionen,  sondern 
nach  der  Zahl  der  Säuremoleküle  gewirkt,  sich  ein  solcher  Einwand  aus 
den  Zahlen  von  Kahlenberg  und  True  nicht  wiederlegen  Hesse.  Das 
rührt  daher,  dass  die  Reactionsgrenzen  nicht  mit  genügender  Genauig- 
keit zu  ermitteln  waren.  Um  diesem  Einwand  zu  entgehen,  benutzte 
Loeb  solche  Reactionen,  die  eine  exacte  quantitative  Bestimmung  der 
Wirkung  zuliessen  [4].     Als  solche  Reactioneu  wählte  er  aus: 

Erstens  die  Wasseraufnahme  des  Muskels  unter  dem  Ein- 
fluss von  Elektrolyten.  Der  Autor  hatte  nämlich  gefunden,  dass  der 
Wadenmuskel  des  Frosches,  der  bekanntlich  im  Allgemeinen  ungefähr 
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den  osmotischen  Druck  einer  0,7  ^/o  igen  Kochsalzlösung  besitzt,  bei  Zu- 
satz einer  Spur  einer  Säure  oder  Base  zu  dieser  Kochsalzlösung,  beträcht- 
lich an  Gewicht  zunimmt  und  zwar  in  Folge  von  Wasseraufnahme. 

Die  zweite  Reaction,  die  er  auswählte,  war  der  Ein- 
fluss  der  Elektrolyte  auf  die  Reizschwelle. 

Als  Reizquelle  dienten  Inductionschläge  und  als  Maass  der  Reiz- 
schwelle der  grösste  Rollenabstand,  bei  dem  noch  eben  eine  merkbare 
C!ontraction  stattfindet.  Diese  Methode  besitzt  aber  nach  dem  Verfasser 
nicht  den  gleichen  Grad  von  Genauigkeit  wie  die  erste  Methode. 

o)  Ueber  den  Wassersehalt  der  Mnskelsiibstaiiz  aater  dem  Einfliiss  von  Sivren. 

Es  worden  V^o  normal  Sänrelöaungen  angefertigt,  also  z.  B.  von  HCl  (1  +  35»5) 
=  36,5  g  pro  10  Liter;  von  HjSO*  V»  Mol  =  V«  (2  +  32  +  64)  =»  49  g  pro  10  Liter. 
Von  diesen  Lösungen  wurden  je  5,  10»  15  oder  20  cc  zu  100  cc  einer  0,7  %  igen 
NaCl-Lösnng  hinzugefügt. 

Ein  Gastrocnemius  des  Frosches  wurde  unverletzt  herauspräparirt ,  rasch 
zwischen  zwei  Blättern  Filtrirpapier  an  der  Oberfläche  abgetrocknet,  von  der  Sehne 
befreit,  zwischen  zwei  Uhrgläser  gebracht,  gewogen  und  dann  in  die  oben  erwähnte 
Lösung  gelegt 

Nachdem  der  Muskel  einige  Zeit  darin  verweilt  hatte,  wurde  derselbe  wieder 
zwischen  Filtrirpapier  sorgfältig  an  der  Oberfläche  getrocknet  und  wieder  gewogen. 
Nach  Loeb  ist  die  Methode  auf  5  mg  genau. 

Bei  Anwendung  dieser  Methode  waren  folgende  Umstände  zu  be- 
rücksichtigen:  Da  der  Austausch  der  Stoffe  zwischen  Muskel  und  Lösung 
an  der  Oberfläche  stattfindet,  so  ist  es  nöthig  für  dieselbe  Versuchsreihe 
nur  Muskeln  von  nahezu  gleichem  Gewicht  und  folglich  auch  gleicher 
Oberfläche  auszuwählen.  Femer  ist  zu  beachten,  dass  der  osmotische 
Druck  des  Froschgastrocnemius  nicht  unbeträchtlichen  Schwankungen 
unterliegt,  je  nachdem  das  Thier  vorher  unruhig  war  oder  geruht  hatte. 
Will  man  also  die  Wirkung  verschiedener  Stoffe  vergleichen,  so  muss 
man  darauf  achten,  dass  man  Frösche  benutzt,  die  seit  24  Stunden 
möglichst  unter  den  gleichen  Bedingungen  (Licht,  Wasser,  Temperatur, 
Sauerstoffversorgung)  gewesen  sind.  Selbst  dann  bleiben  noch  individuelle 
Verschiedenheiten  bestehen.  Dieser  Schwierigkeit  kann  man  nur  durch 
Anstellung  einer  grösseren  Zahl  von  Versuchen  begegnen.  Ich  gebe 
nunmehr  einige  Versuche  mit  Salpetersäure,  Salzsäure  und  Schwefelsäure 
wieder. 

Es  wurden  von  den  betreffenden  ^/lo  normalen  Lösungen  je  5  cc 
zu  100  cc  NaCl  0,7  ^/o  hinzugesetzt.  Die  Säuren  waren  also  in  einer 
Verdünnung  (V)  von  V«oo  Normalität  vorhanden. 

Es  ergab  sich  nun,  dass  die  Muskeln  innerhalb  einer  Stunde 
i|m  Mittel  um  5,7®/o,  6,l^/o  und  6,5*^/o  an  Gewicht  zugenommen 
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Somit  ist  a  =• 


=  0,05. 


hatten,  wahrend  in  der  nie Lt  ni  it  Säure  versetzten  OJ*^  oigen 
NaCl-Löaung,  das  Gewicht  der  Muskeln  immer  unverändert 
blieb,  ja  sogar  eher  ein  wenig  abnahm. 

Lueb  legte  sich  nun  die  Frage  vor,  ob  dieser  Eiiifluss  der 
Säuren  auf  lonenwirkung  zorückzivfübren  sei.  Dazn  ermittelte  er  zu- 
erst, in  welchem  Grad  die  Säuren  bei  der  genannten  Verdüniiung 
dissociirt  sind. 

Ich  will  die  Berechnung  für  Salzsäure  hei  25^  0,  vorführen.   Die  Diaaociations- 

coSfficient  a,  d«  h.  der  FrocentgehaJt  der  dissoctirteti  Moleküle  ist    -.— *  Ar    ist    die 

A  00 
Leiträhigkeit    der    Sal^aSiure    bei    der    Verdünnung    Y    (200)*      Diese   beträgt    nach 
OstwaH  377. 

Um  die  LeiiOlhigkeit  A  qq,  bei  unendlicher  YordÜDnungt  zu  berechnen,  nimmt 
man  die  Summe  der  Leitfähigkeit  des  Wasserstoffiona  1h *  und  der  des  Chlorions  Icr ; 
diese  sind  bei  25^  325  bezw.  70,2. 

iiv  =  Im-  +  Icr  =  325  +  70,2  =  395.2. 
377 
395,2 

Man  sieht,  die  HCl  ist  bei  der  Verdiinnung  V=200  fast  voll- 
ständig in  ihre  Ionen  dissociirt.  Das  Gleiche  ist  bei  der  aquimolecularen 
HNOjj-Lösung  (0,96)  der  Fall,  während  für  H2SO4  eine  etwas  schwächere 
Dissociation  gefunden  wird. 

Loeb  folgert  hieraus,  dass  die  Gewichtszunahme  des 
Muskels  eine  lonenwirkung  sei,  und  dass  die  wirksamen 
Ionen  die  Wassertoffionen  sein  müssen. 

Es  ist  nun  die  Frage,  auf  welche  Weise  die  letzteren  die  Gewichts- 
zunahme herbeiführen.  Einfach  dadurch,  dass  sie  in  den  Muskel  ein- 
dringen? Es  lässt  sich  berechnen,  dass  selbst,  wenn  die  ganze  Säure- 
menge einträte,  kaum  eine  nennenswerthe  Gewichtsvermehrung  des 
Muskels  stattfinden  würde.  Die  Gewichtszunahme  ist  also  keinesfalls 
auf  ein  direktes  Eindringen  von  H -Ionen  in  den  Muskel  zurückzuführen. 
Man  muss  also  an  eine  Wasseraufnahme  denken,  denn  das  Trocken- 
gewicht eines  derartigen  mit  Säure  behandelten  Muskels  gleicht  genau 
demjenigen  eines  nicht  mit  Säure  behandelten.  Es  entsteht  also  die 
weitere  Frage,  wie  die  eingedningcnen  Wasserstoffionen  Wasserauf  nähme 
herbeiführen  können,  Ijoeb  stellt  sich  vor^  dass  die  Wasserstoffionen 
durch  eine  Art  Fermentation  (Katalyse)  Säurebildung  herbeiführen.  Die 
Säure  steigert  den  osmotischen  Druck  innerhalb  des  Muskels  und  es  tritt 
Wasser  ein»  Gleiche  Wasserstofl'mengen  werden  somit  eine  gleiche 
Gewichtsvermehrung  des  Muskels  veranlassen. 

Diese  Erklärung  für  die  Wasseraufnahme  kann  mich  nicht  recht 
befriedigen.    Wohl  kann  man  zugeben,  dass  Fermentation  eine  Steigerung 
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des  osmotischen  Drucks  herbeiführen  kann;  aber  Loebs  Versuche  be- 
rechtigen nicht  zu  der  Annahme,  dass  die  Säuren  durch  ihre  H'-Ionen 
hier  wirken,  zumal  der  Autor  findet,  dass  die  organischen  Säuren  grosse 
Abweichungen  zeigen  [2,  3]. 

In  der  folgenden  Tabelle  stelle  ich  die  bei  organischen  Säuren  er- 
zielten Ergebnisse  zusammen,  und  füge  zu  gleicher  Zeit  die  Dissociations- 
grade  der  benutzten  Säuren  bei  der  angewandten  Verdünnung  hinzu. 
Diese  Verdünnung  war  Vio. 


Säuren 

Mittlere  Gewichtszunabme 
des  Muskels 

Dissociationsgrad  a 
der  gebrauchten  Säuren 

AmeiseDsäure 

5,0  > 

0,14 

Essigsäure 

3,9 

0,04 

Trichloressigsäure     .    .    . 

7,1 

0,94 

Milchsäure 

7,2 

0,11 

Valeriansänre 

5 

0,04 

Mandelsänre 

7,2 

0,19 

V«  Oxalsäure 

6,9 

0,87 

Vs  Bernsteinsäure     .    .    . 

5,6 

0,08 

^'^  Aepfelsäure     .... 

5.1 

0,18 

V's  Rechts-WeiDSäure    .    . 

6,8 

0,27 

V«  Traubensäure      .    .    . 

6,2 

0,27 

Aus  dieser  Tabelle  geht  hervor,  dass  die  Gewicht-(Wa8ser-)zu- 
nahmen  des  Muskels  keineswegs  mit  dem  Dissociationsgrade  (der  Ck)n- 
centration  der  H'-Ionen)  proportional  sind.  Dies  ist  aber  erforderlich, 
wenn  man  diese  Wasseraufnahme  auf  einen  katalytischen  Vorgang  zurück- 
führen will,  und  hat  sich  z.  B.  auch  bei  der  Zuckerinversion  und  bei 
der  Zerlegung  von  Methylacetat  durch  die  verschiedenartigsten  Säuren 
mit  aller  Schärfe  ergeben. 

Loeb  hat  die  Abweichungen  dadurch  zu  deuten  gesucht,  dass  in 
seinen  Fällen  auch  die  Anionen  der  betreffenden  Säuren  (Ameisen-, 
Essig-,  Milch-,  Valerian-,  Mandel-,  Bernstein-,  Wein-,  Traubensäure) 
directe  oder  indirecte  Einflüsse  auf  den  Muskel  ausüben,  in  Folge  deren 
der  osmotische  Druck  und  auch  die  Wasseraufnahme  sich  ändern. 

Hierfür  sprechen  nach  Loeb  folgende  Thatsachen.  Wenn  man 
einen  Froschmuskel  eine  Stunde  in  0,7^/oiger  NaCl-Lösung  verweilen 
lässt,  so  bleibt  das  Gewicht  unverändert.  Nach  18-stündigem  Verweilen 
hat  der  Gastrocnemius  der  1,239  g  wog,  um  88  mg,  also  um  7  ^;o  seines 
Anfanggewichtes,  zugenommen.  Dabei  war  der  Muskel  nicht  abgestorben 
und  unerregbar  geworden^  sondern  er  zeigte  noch  eine  relativ  hohe  Er- 
na mbnrger,  Osmot.  Dniek.  UI.  Band.  8 
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grebarkeit.  Während  seine  Reizschwelle  Anfangs  zu  etwas  über  420  mm 
RoUenabstand  gefunden  wurde,  war  der  Muskel  nach  18-stündigem  Ver- 
weilen in  0,7  ^/o  iger  NaCl-Lösung  noch  bei  330  mm  Rollenabstand  erreg- 
bar. Der  Verfasser  nimmt  an,  dass  Säurebildung  im  Muskel  die  Ursache 
einer  Steigerung  des  osmotischen  Drucks  und  folglich  auch  der  Wasser- 
aufhahme  ist. 

Ja  selbst  in  hyperisotonischen  Lösungen  (NaCl  von  sogar  4,9  ®/o) 
kann  noch  eine  Wasseraufnahme  stattfinden.  Erst  nimmt  das  Gewicht 
des  Muskels  ab,  aber  nach  mehreren  Stunden  macht  die  Abnahme  einer 
Gewichtzunahme  Platz.  Diese  rührt  nach  dem  Autor  nicht  etwa  von 
einer  NaCl-Aufnahme  her,  denn  die  Trockensubstanz  des  Muskels  bleibt 
nahezu  unverändert.  Es  liegt  also  eine  Wasseraufnahme  vor  und  diese 
wird  dadurch  verursacht,  dass  im  Muskel  Säure  gebildet  wird,  die  den 
osmotischen  Druck  steigert.  In  der  That  konnte  der  Verfasser  eine 
Säurebildung  auf  qualitativem  Wege  nachweisen. 

Ich  bezweifle  keinen  Augenblick,  dass  Säurebildung  im  Muskel 
stattfinden  kann  und  dass  dadurch  der  osmotische  Druck  ansteigt, 
ebensowenig  wie  ich  bezweifle,  dass  auch  bei  Hypertrophie  des  Muskels 
eine  Steigerung  des  osmotischen  Druckes  im  Zellinnern  stattfinden  muss, 
wie  der  Verfasser  früher  hervorhob  [6j.  Etwas  Anderes  ist  es  aber,  ob 
die  in  hyperisotonischen  NaCl-Lösungen  auftretende  Quellung  lediglich 
einer  Zunahme  des  osmotischen  Druckes  zugeschrieben  werden  muss. 
Ich  halte  es  für  nicht  unmöglich,  dass  zwar  Säurebildung  eine  Steige- 
rung der  wasseranziehenden  Kraft  herbeiführt,  aber  dass  diese  doch 
nicht  der  Hauptfactor  der  Wasseraufnahme  ist.  Denn  erstens  hatLoeb 
nicht  nachgewiesen,  dass,  sobald  die  Gewichtabnahme  des  Muskels  ab- 
zufallen anfängt,  Säurebildung  eingetreten  ist;  zweitens  hat  er  auch 
nicht  gezeigt,  dass  die  Menge  der  gebildeten  Säure,  bezw.  deren  osmo- 
tischen Druck,  wirklich  so  bedeutend  ist,  dass  der  in  der  ersten  Stunde 
beobachtete  Wasserverlust  des  Gastrocnemius  von  17,4 °/o  des  Anfang- 
gewichts, einer  Wasseraufnahme  von  20  ®/o  Platz  machen  könnte. 

Ich  verneine  die  Möglichkeit  nicht,  ich  halte  Loeb's  Annahme 
nur  nicht  für  erwiesen.  Unter  diesen  Umständen  scheint  es  mir  be- 
rechtigt eine  andere  Deutung  vorzulegen.  Wäre  es  nicht  möglich, 
dass  es  sich  hier  in  der  Hauptsache  um  Diffusion  und 
Imbibition  handelt? 

Legt  man  einen  Froschmuskel  in  4,9®/oige  Kochsalzlösung,  so  wird  der- 
selbe durch  Wasserabgabe  sehr  bald  erheblich  an  Gewicht  verlieren ;  aber 
während  dies  geschieht,  findet  Diffusion  von  NaCI  in  den  Muskel  statt, 
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weil  der  Kochsalzgehalt  ausserhalb  des  Muskels  ein  grösserer  ist  als 
innerhalb.  Zwar  hat  Loeb  keine  Gewichtvermehrung  der  Trocken- 
substanz beobachtet.  Aber  hat  er  denn  nachgewiesen,  dass  der  Muskel 
absolut  keine  festen  Bestandteile  an  die  Flüssigkeit  abgegeben  hat? 
Aus  seiner  Arbeit  geht  das  nicht  hervor;  und  wie  leicht  können  nicht 
auch  etwas  mehr  Eochsalzmoleküle  in  den  Muskel  hineindiffundiren,  als 
andere  Moleküle  ihn  verlassen,  ohne  dass  es  bei  der  Bestimmung  des 
Trockenrückstandes  bemerkbar  wird.  Und  gerade  das  Kochsalz  hat  eine 
relativ  grosse  wasseranziehende  Kraft.  Es  kann  also  die  Differenz  im 
O0motischen  Druck  von  Muskelinhalt  und  Umgebung  sich  durch  Diffusion 
zu  Gunsten  des  Muskels  verschieben. 

Weiter  kann  noch  die  Imbibition  von  Flüssigkeit  sich  geltend 
machen,  die  doch  bei  lebenden  Geweben  niemals  vermisst  wird. 

Ist  es  nicht  denkbar,  dass  NaCl-Lösung,  bezw.  Wasser,  imbibirt  wird, 
und  dass  Säuren  diese  Imbibition  beeinflussen,  sowie  schliesslich  dass 
der  Grad  dieser  Imbibition  nicht  lediglich  von  der  H'-Ionenconcentration, 
sondern  auch  von  der  Pe]*meabilität  der  Muskelsubstanz  für  die  Anionen 
und  ungespaltenen  Molecüle  abhängt? 

Xach  Beendigung  dieses  Abschnittes  wurde  eine  Arbeit  von 
Overton  veröffentlicht,  in  welcher  gleichartige  Einwände  gegen  die 
Loeb'sche  Auffassung  erhoben  werden.     (Vergl.  unten  S.  133.) 

ß)  Einfliiss  von  Basen. 

Loeb  hat  gleichartige  Versuche,  wie  er  sie  mit  Säuren  anstellte, 
auch  mit  Basen  ausgeführt.  Es  wurden  hauptsächlich  berücksichtigt 
LiOH,  NaOH  und  KOH.  Ferner  wurden  einige  Versuchreihen  mit 
*/«  Ba  (OH),  und  V«  Sr  (OH),  angestellt.  Die  Versuche  ergaben,  dass  die 
erwähnten  Basen  alle  den  gleichen  Einfluss  auf  die  Wasseraufnahme  des 
Muskels  hatten,  wenn  sie  in  solchen  Concentrationen  angewendet  wurden, 
dass  die  gleiche  Zahl  von  Hydroxylgruppen  im  gleichen  Volumen  der 
Lösung  enthalten  waren. 
Ein  Paar  Beispiele: 

VerdanDung  200  (d.  li.  1  g-Aequivaleot  in  200  1  NaCl  0,7  ^o  aufgelöst). 
^  Gewiohtzunahme 

des  Muskels. 
Li  OH  8,2  7a 

NaOH  8,5 

KOH  6,5 
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Verdünnung  100. 
Li  OH  15.50/0 

Na  OH  15,8 

KOH  15,6 

V«  Ba  (OH),  18,1 

V«Sr(OH),  15,4 


Verdünnung  50. 
Li  OH  25,5  <>/o 

Na  OH  27,1 

KOH  23,5 

V«Ba(OH),  27,2 

\I%St(OE\  25,8 


Aus  diesen  Daten  geht  hervor,  dass  wenn  man  zu  einer  0,7  pro- 
zentigen  NaCl-Lösung  äquimoleculare  Mengen  Li  OH,  Na  OH  und  KOH 
^/8Ba(OH)2  und  VsSr(0H)2  hinzugefügt,  die  Gewichtzunahme  der  Muskeln 
dieselbe  ist.  Weiter  zeigt  sich,  dass  bei  grösserer  Laugeconcentration 
auch  die  Gewichtzunahme  eine  grössere  ist. 

Loeb  legt  den  Nachdruck  darauf,  dass  in  den  angewandten  Ver- 
dünnungen die  Dissociation  eine  so  vollständige  ist,  dass  es  sich  hier 
lediglich  um  lonenwirkungen  handelt,  und  zwar  —  wie  er  hinzufügt  — 
ausschliesslich  um  Wirkungen  der  Hydroxylionen.  Dieser  letzte  Theil 
der  Schlussfolgerung  fordert  zum  Nachdenken  auf,  nicht  nur,  weil  man 
sich  fragen  muss,  auf  welche  Weise  die  OH^-Ionen  zur  Wasseraufnahme 
Veranlassung  geben,  sondern  auch,  wie  es  kommt,  dass  die  Metallionen, 
die  doch  sonst,  wie  Loeb  weiter  nachgewiesen  hat,  einen  so  verschieden- 
artigen und  kräftigen  Einfluss  auf  den  Muskel  ausüben,  hier  ganz  in 
den  Hintergrund  treten. 

Es  scheint  sehr  erwünscht,  dass  man  noch  eine  grössere  Anzahl 
gleichconcentrirte  aber  in  verschiedenen  Graden  dissociirte 
Lösungen  von  verschiedenen  Basen  in  dieser  Richtung  untersucht,  um 
zu  prüfen,  ob  auch  bei  diesen  die  Wasseraufnahme  immer  mit  der 
Hydroxylionen-Concentration  parallel  geht. 

y)  Die  WirkHDf  eiofacher  Salilösnafea. 

In  einer  dritten  Arbeit  über  die  Wasseraufnahme  des  Muskels 
hat  der  Verfasser  [7]  auf  die  merkwürdige  Thatsache  aufmerksam  ge- 
macht, dass  ein  Froschmuskel  nach  dem  Einbringen  in  verschiedenartige 
Salzlösungen,  die  mit  einer  0,7  ®/o  igen  NaCl-Lösung  äquimolecular  sind, 
in  einigen  Salzen  nach  längerer  Zeit  (18  Stunden)  Wasser  aufnimmt,  in 
andern  abgiebt. 

Es  geht  dies  aus  der  folgenden  Tabelle  hervor.  (Gewichtzunahmen 
in  Prozenten  des  Anfanggewichts  des  Muskels  sind  mit  -{"?  Gewicht- 
abnahmen mit  —  bezeichnet. 


LiCl-Po 

NaCl+    6> 

KCl  +  45,7  V 

Ca  Gl, 

-200/0 

LiBr  — 1% 

NaBr+  l^!o 

KBr  +  41^0 

LiJ     -3°;0 

NaJ    +10«/o 

KJ    +450/0 
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Nun  hatte,  wie  oben  erwähnt,  der  Verfasser  gefunden,  dass  der 
Muskel  eine  erhebliche  Wassermenge  aufnimmt,  wenn  man  zu  einer 
0,7^/0  igen  NaCl-Lösung  ein  wenig  Säure  hinzufügt  Es  war  die  Frage, 
was  geschehen  würde,  wenn  man  statt  einer  0,7  ^/o  igen  NaCl-Lösung  eine 
äquimoleculare  KCl- und  Ca  C  lg -Lösung  mit  etwas  Säure  versetzte  und 
auf  den  Muskel  einwirken  Hess.  Es  ergab  sich  aus  diesen  Versuchen 
das  merkwürdige  Resultat,  dass  Säuren  die  Flüssigkeitsaufnahme  des 
Muskels  in  Kali  um  salzen  erheblich  verringerten  und  in  Chlor- 
calci um -Lösungen  bedeutend  förderten.  In  einem  Versuche  nahm 
ein  Muskel  in  einer  isotonischen  KI-Lösung  in  18  Stunden  35  ^/'o  seines 
Gewichtes  zu,  in  derselben  KI-Lösung  mit  dem  erwähnten  Säureznsatz 
nur  6,2<>/o! 

So  verlor  der  Muskel  in  einer  isotonischen  CaClj-Lösung  in 
18  Stunden  ca.  20%  seines  Gewichtes,  wenn  man  zu  100  cc  der 
CaClj-Lösung  10  cc  einer  ^I^q  n.  HNOj-Lösung  zugefügt  hatte. 

Kalium-  und  Caiciumsalze  haben  hier  also  eine  entgegengesetzte 
Wirkung.  AuflFallend  ist  es,  dass  sie  auch  gegenüber  Seifen  einen  ent- 
gegengesetzten Charakter  zeigen.  Ersetzt  man  in  einer  Natriumseife 
das  Natrium  durch  Calcium,  so  findet  dabei  im  Allgemeinen  eine  Wasser- 
abgabe statt.  Ersetzt  man  umgekehrt  das  Natrium  durch  Kalium,  so 
zeigt  sich  eine  Wasseraufnahme.  Die  Ursache  dieser  Erschein- 
ungen ist  darin  zu  suchen,  dass  Seifen  mit  Wasser  feste 
Lösungen^)  bilden  und  die  Löslichkeit  von  Wasser  in  diesen 
drei  Seifen  sehr  verschieden  ist.  In  Kaliumseifen  ist  Wasser 
sehr  löslich.  Das  kommt  u.  A.  darin  zum  Ausdruck,  dass  diese  Seifen 
soviel  Wasser  aus  der  Luft  aufnehmen,  dass  sie  schliesslich  zerfliessen. 
Die  Natronseifen  nehmen  auch  Wasser  auf,  aber  erheblich  weniger  als 
die  Kaliseifen.  Calciumseifen  noch  weniger.  Sie  sind  daher  auch  wegen 
ihrer  äusserst  geringen  Aufnahmefähigkeit  für  Wasser  zum  Waschen 
unbrauchbar. 

So  stelltLoeb  sich  auch  vor,  dass  die  Metallione|n  mit 
im  Muskel  vorhandenen  Proteiden  Verbindungen  bilden, 
die  ebenso  wie  die  verschiedenen  Seifen  eine  ungleiche 
Löslichkeit  für  Wasser  besitzen. 


1)  Der  Begriff  , feste  LGsong"  stammt  von  van't  Hoff  (s.  w.  das  Kapitel 
«Histologisches*).  Es  löst  sieb  z.  B.  Kohle  in  Porzellan,  Silber  in  geschmolzenem 
Jodsilber;  wenn  man  ein  Stück  Zinn  auf  ein  Stück  Blei  legt  und  man  hämmert 
kräftig,  so  verbreitet  sich  Zinn  in  das  Blei.  In  ähnlicher  Weise  vertheilt  sich 
Wasser  in  Seife.    £s  sind  das  alle  feste  Lösungen. 
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In  einerweiteren  Reihe  von  Arbeiten  hat  der  Verfasser  die  grosse  Be- 
deutung derartiger  Ionen  ei  Weissverbindungen  für  das  Leben,  deren 
Existenz  gleichzeitig  aus  ganz  anderen  Gründen  von  W.  Pauli  [8,  8a^  8b] 
betont  war,  nachgewiesen,  indem  er  zeigte,  dass  bei  Ersatz  eines  Ions 
durch  ein  anderes  die  Eigenschaften  der  lebenden  Zelle  sich  in  weit- 
gehendem Maasse  änderten. 

6)  Spoataoe  rhythmische  SkelettmHskelzadcaafeii. 

So  fand  er  [9],  dass  Skelettmuskeln  nach  dem  Verbringen  in  Salz- 
lösuugen  spontan  rhythmische  Zuckungen  zeigen,  die  24  bis48  Stun- 
den anhalten  können.  Das  geschieht  lediglich  in  Lösungen 
von  Elektrolyten,  nicht  in  solchen  von  Nicht-Elektrolyten.  Sie 
finden  deshalb  in  Harnstoff-  und  in  Zuckerlösungen  nicht  statt,  wohl 
aber  in  verschiedenartigen  Na- Salzlösungen.  Bei  Vergleichung  dieser 
Salze  stellte  sich  heraus,  dass  in  einer  0,7 ®/o igen  NaCl-Lösung  die 
Zuckungen  später  anfingen  und  minder  kräftig  waren,  als  in  einer 
äquimolecularen  NaBr-Lösung.  Daraus  folgert  Loeb,  dass  nicht  ledig- 
lich das  Metallion  die  Eigenschaften  der  lonen-Proteide  beeinflusst,  son- 
dern auch  das  Anion.  Allerdings  giebt  es  auch  Gründe  für  die  Annahme, 
dass  das  Proteidmolecül  gleichzeitig  und  an  verschiedenen  Stellen  ein 
Kation  und  ein  Anion  festhalten  kann. 

Indessen  tritt  für  das  Zustandekommen  der  Skelettmuskelzuckungen 
in  Na-Salzlösungen  als  weitere  Bedingung  hinzu,  dass  der  Muskel  eine 
genügende  Menge  Ca"-  und  K  -Ionen  enthält.  Man  darf  hieraus  nicht 
schliessen,  dass  Hinzu fügung  von  Ca-  und  K-Salz  zu  der  NaCl-Lösung 
auf  die  rhythmischen  Zuckungen  der  Skelettmuskeln  befördernd  wirken 
wird.  Im  Gegentheil,  vielmehr  hören  die  Zuckungen  nach  Zugabe  von 
Ca-  und  K-Salzen  auf. 

Die  Erklärung  dieser  Erscheinungen  findet  Loeb  darin,  dass  ge- 
rade der  Austritt  von  Ca"-  und  K*-Ionen  aus  dem  Muskel  die  Zuckung 
herbeiführt.  Enthält  die  NaCl-Lösung  eine  genügende  Menge  Ca**-  oder 
K'-Ionen,  so  giebt  es  keine  Veranlassung  für  die  Ca*-  oder  K'-Ionen  den 
Muskel  zu  verlassen.  Enthält  die  NaCl-Lösung  gar  keine  Ca"-  oder 
K-Ionen  und  giebt  folglich  der  Muskel  diese  beiden  lonenarten  ab,  so 
kommt  schliesslich  eine  Zeit,  in  der  er  zu  wenig  davon  enthält  und  er 
verliert  die  Erregbarkeit. 

Das  Gleichgewicht  zwischen  Ca"-  (und  K-)  Ionen  in  Blut 
und  Muskeln  ist  nach  Loeb  auch  die  Ursache,  dass  unsere 
Muskeln  sich  nicht    spontan   rhythmisch    zusammenziehen. 
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b)  Reixbarkeit  dorcb  Coatact  (Contad-iiritability). 

Beiläufig  sei  hier  daranf  hingewiesen,  dass  man  diese  rhythmischen 
Zuckungen  von  Skelettmuskeln  in  reinen  Natriumsalzlösungen  nicht  mit 
den  Zuckungen  identificiren  darf ,  welche  durch  eine  ebenfalls  von  Loeb  neu- 
entdeckte Form  der  Erregung  entstehen  [10].  Wenn  man  einen  leben- 
den Froschmuskel  in  eine  Natriumsalzlösung  gehalten  hat,  so  sieht  man 
deu  Muskel  nach  Entfernung  aus  der  Lösung  zucken.  Die  Salzlösung 
muss  unbedingt  eine  Natrium-Salzlösung  sein  und  zwar  muss 
die  betreffende  Säure  mit  Calcium  eine  unlösliche  Ver- 
bindung bilden.  Es  kommen  also  in  Betracht :  Natriumeitrat,  Fluor- 
natrium, Natriumoxalat,  Natriumcarbonat,  Natriumtartrat  (1  g  Mol.  in 
8  bis  10  Liter  Wasser). 

Loeb  hat  sich  viel  Mühe  gegeben,  die  Ursache  dieser  Erscheinung  zu  erklären, 
und  ist  schliesslich  zu  dem  Resultat  gelangt,  dass  man  es  hier  wahrscheinlich  mit 
einer  Erscheinung  zu  tbuu  hat,  die  mit  durch  Berührung  ausgelösten  amöboiden 
Bewegungen  von  Leukocyten  vergleichbar  ist.  Die  Zuckungen  finden  nicht  nur  beim 
Verbringen  des  Muskels  aus  einer  der  genannten  Flüssigkeiten  in  Luft  statt,  son- 
dern auch  in  00,,  Chloroform,  Toluol  und  Quecksilber.  Der  Verfasser  bezeichnet 
diese  Erscheinung  als  «Gontact-irritabillty*.  Dass  der  Muskel  erst  in  einer 
der  genannten  Natriumlösungen  verweilt  haben  muss,  weist  nach  Loeb  darauf  hin, 
dass  für  das  Auftreten  des  Effectes  die  (äusseren)  Muskelfibrillen  derart  verändert 
sein  müssen,  dass  sie  Caliumionen  verloren  und  statt  deren  Na'-Ionen  aufgenommen 
haben  [10]. 

Mit  curarisirten  Muskeln  gelangen  die  Versuche  nicht.  Das  gab  Loeb  Ver- 
anlassung, statt  des  Muskels  den  Nerv  in  die  Lösungen  einzusenken  und  wieder 
daraus  zu  entfernen.  Es  ergab  sich  hierbei  die  merkwürdige  Thatsache,  dass  der 
Nerv,  im  Gegensatz  xu  dem  beim  Muskel  beobachteten,  während  der  Einsenkung 
in  die  Flüssigkeit  gereizt  wurde,  so  dass  der  damit  verbundene  aber  ausserhalb 
der  Flüssigkeit  sich  befindende  Muskel  zu  zucken  anfing  und  in  Tetanus  gerietb. 
Wurde  der  Nerv  aus  der  Flüssigkeit  entfernt,  so  hörte  die  Zuckung  auf.  Man  könnte 
nun  meinen,  dass  die  Na-Salze  oder  deren  Ionen  den  Nerv  dlrect  reizen.  Dies  ist 
aber  nicht  ohne  weiteres  der  Fall,  denn  wenn  man  deu  Ncerv  nach  Entfernung  aus 
der  Flüssigkeit  mit  einem  beliebigen  festen  oder  flüssigen  Körper  in  Berührung 
bringt,  so  fangen  die  Muskelcontractionen  wieder  an.  Die  Thatsache,  dass  gewisse 
Ionen  im  Stande  sind,  Erregbarkeitsformen  in  Nerven  und  Muskeln  hervorzurufen, 
die  in  normalen  Umständen  nicht  bestehen,  kann  nach  Loeb  vielleicht  einer  Anzahl 
krankhaften  Erscheinungen  (Neurosen,  Hysterie)  erklären,  in  welchen  die  motorischen 
und  sensorischen  Reactionen  des  Patienten  geändert  sind. 

Wenn  es  also  richtig  ist,  dass  die  Lebenserscheinungen  von  der  An- 
wesenheit verschiedener  Metallproteide  (Na,  Ca,  K  und  Mg)  in  bestimmten 
Verhältnissen  abhängig  sind,  so  müssen  Lösungen,  die  nur  eine  Art  von 
Metallionen  enthalten,  als  Gifte  wirken.  Denn  wenn  die  lebende  Zelle 
in  solch  einer  einfachen  Salzlösung  liegt,  wird  ein  Austausch  von  Metall- 
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ionen  stattfinden  und  das  ursprüngliche  Yerhältniss  der  in  der  Zelle 
vorhandenen  Ionen  erfährt  eine  Aendening.  So  muss  selbst  eine 
reine  NaCl -Lösung  ein  Gift  sein.  Diese  Schlussfolgerung  hat  nun 
in  der  That  eine  mehrfache  experimentelle  Bestätigung  gefunden. 


17)  lonenproteide  and  ihre  Bedeatnaf.  Qiftifkeit  einfacher  reiner  Salzlösnnfen. 

1.  Für  Fnndnlns. 

Zunächst  experimentirte  Loeb  mit  jungen,  frisch  ausgeschlüpften 
Exemplaren  von  Fundulus,  einem  Seefisch,  der  eine  sehr  bedeutende 
Steigerung  der  osmotischen  Concentration  des  Seewassers  ohne  Schaden 
erträgt  [11].  Bringt  man  dieses  Thier  in  reine  NaCl-Lösung,  die  mit 
dem  Seewasser  isotonisch  ist,  so  stirbt  es  in  sehr  kurzer  Zeit.  Je 
schwächer  die  reine  NaCI-Lösung  ist,  um  so  weniger  giftig  ist  sie. 
Selbst  in  destillirtem  Wasser  lebten  die  jungen  Fische  be- 
liebig lange^).  Vielleicht  wird  man  hier  die  Bemerkung  entgegen- 
halten, dass  im  letzteren  Fall  doch  Metallionen  in  das  Wasser  hinüber- 
wandem  können.  Dem  ist  jedoch  nicht  so,  denn  soll  ein  Austritt  von 
Metallionen  stattfinden,  so  müssen  andere  an  ihre  Stelle  treten  und 
diese  sind  im  destillirten  Wasser  selbstverständlich  nicht  vorhanden. 

Ich  lasse  hier  eine  von  Loeb  gegebene  Zusammenstellung  folgen, 
die  das  obige  in  deutlicher  Weise  illustrirt. 

Mittlere  Lebsnsdauer  von  jungen  Fundulus  in  reinen  NaCl-Lösungen 
verschiedener  Concentration. 


Lösungen 

Lebensdauer 

100  cc  »/. 

norm. 

NaCl-Lösung  (3,65  Vo) 

weniger 

als  12  Stunden 

90   . 

r» 

+    10  cc  destill.  Wassers 

Ungefähr 

24 

80   . 

j» 

H-   20  ,      . 

»» 

30 

50   . 

j» 

+    50  .       , 

tt 

40        „ 

20   . 

» 

+    80  .       , 

1» 

60 

10   . 

« 

+  90  ,       . 

»» 

72 

0   . 

» 

+  100  ,       , 

Noch  nach  10  Tagen  am 

Leben. 

1)  Eine  Quellung  konnte  Loeb  nicht  beobachten,  was  er  darauf  zurückführt, 
dass  verschiedene  Ionen  einen  verschiedenen  und  oft  entgegengesetzten  Einfluss  auf 
die  Flüssigkeitsaufnahme  ausüben  (vergl.  das  auf  S.  117  für  die  Muskeln  mitgetheilte: 
KCl  verursachte  eine  Wasseraufnahrae  von  46°/o  und  CaCla  eine  Wasserabgabe 
von  20^0). 
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FQj^te  Loeb  nun  zu  der  reinen  NaCl-Lösong  andere  Metall-Ionen  hinzu,  so 
wurde  die  Giftigkeit  vermindert. 

Der  Verfasser  bereitete  folgende  Lösungen: 

(1)  96  cc  »/8  n.  NaCl  +  4  co  »>  n.  MgCI, 

(2)  „  „        +  4  CO  »/«   n.  KCl 

(3)  „  r        +  4  cc  '0/8  n.  CaCl, 

In  jeder  dieser  Lösungen  starben  die  Fische  innerhalb  24  Stunden.  Dann 
wurden  andere  Gemische  mit  NaCl  angefertigt. 

(1)  96  cc  »/8  n.  NaCl  +  2  cc  '>  MgCl,  +  2  cc  'V%  CaCl, 

(2)  „  „       +     ,,  M     -^-     .   VsKCl 

(3)  „  „        +      ,»    '"/•  CaCl,   +      ., 

In  den  ersten  zwei  Lösungen  lebten  die  Thiere  etwa  30  Stunden,  in  der 
dritten  Lösung  waren  sie  nach  10  Tagen  noch  am  Leben,  womit  der  Ver- 
such abgebrochen  wnrde. 

Man  sieht  also,  dass  die  Giftigkeit  der  NaCI-Lösung 
verschwindet,  wenn  man  einen  kleinen  Betrag  an  K-  und 
Ca'-Ionen  hinzugefügt. 

2.  Für  Gonionemns. 

Gleichartige  Versuche  wurden  bei  Gonionemus  angestellt.  Diese 
Medusen  bewegen  sich  durch  rhythmische  Zusammenziehung  einer  Art 
Schwimmblase.  Diese  Bewegungen  hören  auf,  wenn  man  das  Thier  in 
eine  ^/s  n.  NaCl-Lösung  bringt,  und  beginnen  wieder,  wenn  man  das 
Thier  in  Seewasser  oder  auch  in  die  genannte  NaCl-Lösung  wirft,  der 
etwas  K-  und  Ca'-Ionen  hinzugefügt  sind.  Im  Gegensatz  zu  Fundulus, 
ist  Gonionemus  gegen  destillirtes  Wasser  nicht  immun. 

Auch  Cilienbewegungen  gehorchen  dieser  Regel.  Hierzu  wurden 
Blastulalarven  benutzt.  Indessen  fiel  es  hierbei  auf,  dass  in  bestimmten 
Gemischen  (z.  B.  20  cc  ^/s  n.  NaCl +  80  cc  */8  n.  KCl)  die  Cilien- 
bewegungen viel  länger  anhielten  als  die  Schwimmblasenbewegungen  von 
Gonionemus.  Nicht  alle  contractilen  Geweben  verhalten  sich  demnach 
aus  quantitativem  Gesichtspunkt  in  vollkommen  gleicher  Weise.  Es 
wäre  auch  gewagt  anzunehmen,  dass  die  lonenproteide  in  allen  contrac- 
tilen Elementen  von  gleicher  Zusammensetzung  wären.  So  fand  Loeb  [12] 
für  frisch  befruchtete  Eier  von  Fundulus  eine  *.8  n.  KCl-Lösung  viel 
weniger  schädlich  als  eine  ^/s  n.  NaCl-Lösung.  In  der  ersten  Lösung 
gelangen  viel  mehr  Eier  zur  Entwicklung  als  in  der  zweiten.  Für  das 
Herz  aber  ist  KCl  viel  schädlicher  als  NaCl.  Daraus  erklärt 
sich,  dass  später,  wenn  die  Eier  von  Fundulus  sich  so  weit 
entwickelt  haben,  dass  das  Herz  pulsirt,  KCl  schädlicher  ist 
als  NaCl. 
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3.  Für  das  Herz. 

Ebenso  wie  die  obengenannten  Objecte  verhält  sich  auch  das 
Herz  [13,  14]  und  das  Lymphherz  des  Frosches  [15].  Das  Schildkröten- 
herz hört  in  einer  reinen  NaCl-Lösung  zu  schlagen  auf,  und  beginnt 
wieder,  wenn  der  NaCl-Lösung  etwas  KCl  und  GaGl2  hinzugefügt  werden. 
Die  beiden  letzteren  Salze  haben  auch  hier  wieder  keine  andere  Wirk- 
ung, als  dass  sie  die  „giftige  Wirkung"  der  reinen  NaCl-Lösung  ver- 
hindern. Sie  sind,  verstehe  ich  Loeb  richtig,  nach  ihm  nur  in  so- 
weit für  die  Herzcontraction  erforderlich,  als  sie  dafür  sorgen^ 
dass  keine  Ca-  und  K*-Ionen  aus  der  Herzmuskelsubstan^ 
austreten. 

Es  giebt  Untersuchungen  von  Ho  well  [16],  aus  denen  hervor- 
zugehen scheint,  dass  das  Herz  für  seine  Contractionen  wirklich  Ca" 
braucht  und  in  diesem  Sinne  ist  das  auch,  wie  Loeb  meinte  von  Ho  well 
gedeutet.  Wenn  ein  Herz  in  Ringer 's  Lösung  nach  langer  Zeit  zu 
schlagen  aufgehört  hat,  und  man  fügt  nun  CaClg  hinzu,  so  fängt  ea 
(allerdings  nur  für  eine  kurze  Zeit)  wieder  zu  pulsiren  an.  Loeb  hebt 
hervor,  dass  hier  nichts  Specifisches  für  das  Herz  vorliegt;  denn  Gleich- 
artiges wird  auch  bei  Gonionemus  beobachtet.  Die  Erscheinung  ist 
darauf  zurückzuführen,  dass  durch  die  Hinzufügung  von  Ca"-Ionen  eine 
gewisse  Menge  Na*-Ionen  in  den  Herzmuskelzellen  durch  Ca**-Ionen  er- 
setzt wird.  Dieser  Na'-Ionenverlust,  der  natürlich  einige  Zeit  anhält, 
bedeutet  einen  Reiz  und  auf  diesen  Reiz  folgen  Pulsationen  (vergl. 
auf  S.  118  über  die  rhythmische  Contraction  von  Skelettmuskeln  in 
reinen  NaCl-Lösungen,  wo  der  Austritt  von  Ca**-  und  K*-Ionen  den 
Reiz  bilden). 

Ich  muss  mich  beschränken,  und  darf  mir  nicht  erlauben,  näher 
auf  den  wichtigen  Gegenstand  einzugehen,  zumal  zwischen  den  Autoren 
mancherlei  Missverständniss  herrscht. 

Auf  eine  Angelegenheit,  die  zu  Missverständnissen  bereits  Veran- 
lassung gegeben  hat  und  in  der  nächsten  Zeit,  wie  ich  fürchte,  noch 
weitere  Veranlassung  geben  wird,  will  ich  aber  die  Aufmerksamkeit 
lenken. 

Loeb  spricht  wiederholte  Male  von  der  „Giftigkeit  von  reinen 
NaCl-Lösungen'^  und  von  der  „Giftigkeit  von  Na*-Ionen^.  Mt^i  bekommt 
dadurch  den  Eindruck,  dass  das  Na*  eine  specifisch  toxische  Wirkung 
besitzt.  Ich  glaube,  wie  ich  bereits  sagte,  nicht,  dass  Loeb  dieser 
Meinung  ist.  Vielmehr  halte  ich  dafür,  dass  er  in  prägnanter  Form 
hervorheben  wollte,   dass  die  sogenannte  physiologische  Kochsalzlösung^ 
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ohne  anderweitigen  Zusatz  angewandt,  schädlich  wirken  kann^), 
sich  als  ein  Gift  docomentirt.  Aus  Loeb^s  Ausführungen  scheint  hervor- 
zugehen, dass  nach  ihm  auch  andere  einfache  Salzlösungen  giftig  wirken, 
und  zwar  weil  sie  das  für  die  normale  Thätigkeit  erforderliche  Gleich- 
gewicht der  verschiedenen  lonenproteide  stören. 

Schliesslich  noch  einige  Bemerkungen! 

Alle  neueren  Autoren  sind  darüber  einig,  dass,  wie  bereits  Sid- 
ney  Ringer  [17]  fand,  die  Anwesenheit  von  Kalk  in  der  das  Frosch- 
herz speisenden  Flüssigkeit  zur  Erhaltung  der  Leistungsfähigkeit  noth- 
wendig  ist.  Unter  diesen  Autoren  hebe  ich  hier  insbesondere  Langen- 
dorf  f  und  Hueck  [18]  hervor,  die  nicht  nur  mit  Fröschen  experimen- 
tirten  und  die  Anwesenheit  von  Ca"  in  der  Nährflüssigkeit  des  Herzens 
als  eine  Conditio  sine  qua  non  für  die  Leistungsfähigkeit  betrachten^), 
sondern  auch  Versuche  mit  Säugethierherzen  anstellten.  Sie  fanden, 
dass  durch  Hinzufügung  von  3  cc  einer  1  ^/o  igen  CaCls-Lösung  zu  löO  cc 
defibrinirtem  Katzenblut  (also  0,05  ®/o  CaCl,)  die  Contractionstärke  des 
isolirten  Herzens  sogar  erheblich  gesteigert  wurde.  Das  Gleiche  fanden 
sie  beim  lebenden  Thier.  Dmrch  Einspritzung  von  0,1  gr  CaClg  bei  einem 
chloroformirten  und  curarisirten  Kater,  erzielten  sie  einen  bleibenden 
bedeutend  gesteigerten  Blutdruck,  der  auf  eine  gesteigerte  Contractions- 
kraft  des  Herzens  zurückzuführen  war.  Ringer  hatte  auf  Grund  seiner 
Versuche  am  Froschherzen  darauf  hingewiesen,  dass  diese  Eigenschaft 
des  CaCis  die  Herzkraft  anzuregen,  eine  therapeutische  Verwendung 
finden  könnte.  Langender  ff  und  Hueck  wiederholen  diesen  Vor- 
schlag noch  einmal  auf  Grund  ihrer  Versuche  an  Warmblütern.  Man 
soll  bei  Salzwasserinfusionen  bei  gesunkener  Herzenergie 

1)  Nach  diesen  Anschanangen  ist  es  also  nicht  gestattet,  selbst  diejenige  Kochsalz- 
lösong,  welche  das  Volumen  der  Zellen  ganz  an  verändert  lässt,  als  eine  physiologische 
Salzlösung  za  bezeichnen.  Ich  habe  das  fQr  die  rothen  Blutkörperchen  bereits  früher 
streng  nachgewiesen  (Bd.  I,  S.  197).  Am  meisten  genügt  noch  dieser  Anforderung  ein 
Salzgemisch,  wie  sich  das  im  natürlichen  Medium  der  Zellen  vorfindet.  Für  rothe  und 
weisRe  Blutkörperchen  z.  6.  wäre  enteiweisstes  Serum  am  meisten  geeignet. 

Von  Poehl  hat  ein  solches  Salz  (,Sal  physiologicum  Prof.  Poehl') 
bereitet.  Dasselbe  soll  alle  roineralen  Bestandtheile  des  Serums  in  den  richtigen  Ver- 
hältnissen enthalten;  sogar  soll  ein  Theil  der  Phosphorsäure  als  Glycerinphosphor- 
säure  im  Salze  vorhanden  sein.  Die  Gefrierpunktemiedrigung  einer  1,5  Vo  i^^n  Lösung 
beträgt  — 0,709^  Das  Salz  soll  demnach  in  1 — l,5%iger  Lösung  benutzt  werden. 
(Zeitschr.  f.  Diät.  u.  physik.  Therapie.  4.  1900.  H.  1. 

8)  Sie  empfehlen  für  das  Froschherz  das  folgende  Ringer 'sehe  Gemisch: 
0,7  7o  NaCl,  0,02%  CaCl,,  0,0P'o  KCl  und  0,01  «/o  NaHCO,  in  100  cc  desUllirtem 
Wasser.    Weniger  CaCl2  macht  die  Herzcontractionen  schwächer. 
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des  Menschen,   weiterhin  kalkhaltige  Flüssigkeiten  nehmen, 
am  besten  ein  Ringer'sches  Gemisch. 

Weiter  will  ich  hier  noch  auf  eine  sehr  lesenswerthe  Arbeit  Ho  welTs 
aufmerksam  machen,  welche  Langendorff  und  Hueck  bei  ihrer 
Kritik  der  Ansichten  Howell's  entgangen  ist:  An  analysis  of  the  in- 
fluence  of  the  sodium,  potassium  and  calcium  salts  of  the  blood  on  the 
automatic  contractions  of  heartmuscle  [19].  Er  findet  u.  A.,  dass  das 
Calciumion  den  Rhythmus  verlangsamt  oder  das  refractäre  Stadium  ver- 
längert. 

Schliesslich  möchte  ich  hervorheben,  dass  die  von  Quinten  nach- 
gewiesene günstige  Wirkung  intravenöser  Injectionen  von  Seewasser 
(B.  n.  S.  2),  im  Lichte  der  oben  besprochenen  Versuche  nicht  mehr 
befremdend  erscheinen. 

Loeb  scheint  von  seiner  Ansicht,  dass  einfache  reine  Salzlösungen 
schädigend  wirken,  weil  die  lonenprotei'de  der  Zelle  nicht  mehr  ihre 
ursprüngliche  Zusammensetzung  behalten  und  deren  Metallionen  theilweise 
durch  das  der  umgebenden  Salzlösung  ersetzt  werden,  zurückgekommen  zu 
sein.  Freilich  hat  er  jene  Auffassung  eigentlich  niemals  in  voller  Schärfe 
formulirt.  Aber  beim  aufmerksamen  Lesen  und  Wiederlesen  bekam  ich 
den  Eindruck,  dass  des  Autors  Ansicht  doch  dahin  ging.  Jedoch  vermisst 
man  dabei  den  Versuch  des  Nachweises,  dass  es  sich  wirklich  um  einen 
Kationen-Austausch  handelt,  der  doch  so  leicht  auszuführen  gewesen 
wäre.  Wenn  z.  B.  die  giftige  Wirkung  einer  reinen  NaCl-Lösung  auf 
den  Muskel,  wirklich  darauf  beruht,  dass  Calciumionen  der  Muskelsubstanz 
durch  Na*-Ionen  des  NaCl  ersetzt  werden,  so  muss  nach  einiger  Zeit  Ca" 
in  der  diese  Muskel  umgebenden  NaCl-Lösung  nachzuweisen  sein^). 

Es  giebt  aber  auch  Stellen,  wo  man  den  Eindruck  bekommt,  dass 
Loeb  nicht  an  einen  Austausch  denkt. 

So  denkt  er  z.  B.  bei  dem  Versuch  der  Erklärung  der  antitoxi- 
schen Wirksamkeit  von  Ca"-Ionen  bei  der  giftigen  Wirkung  von  NaCl- 
Lösungen  auf  den  Muskel,  etwa  an  eine  „Bindung'^  des  „giftigen  Na'- 
lons^  durch  das  Ca"-Ion.   Er  verwirft  aber  diese  Erklärung,  weil  Kationen 


i)  Aus  nicht  veröffentlichten  Untersuchungen  über  die  Permeabilitftt  von  Frosch- 
muskeln, die  ich  in  Oktober  1890  kurz  nach  meiner  ersten  Arbeit  über  die  Per- 
meabilität der  rothen  Blutkörperchen  anstellte,  geht  in  der  That  hervor,  dass  eine 
Auswechslung  stattfindet.  Lebende  Froschmuskeln  wurden  in  ENOs-Lösungen  von 
1,2^/0  und  8^/o  gelegt.  Es  stellte  sich  dann  nicht  nur  heraus,  dass  die  Salzlösung 
nach  einiger  Zeit  Gl  enthielt,  sondern  auch  dass  die  Menge  in  der  starkem  ENOg- 
Lösung  grösser  war  als  in  der  schwachen. 
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sieb  ja  nicht  mit  einander  verbinden  können.  Und  doch  wäre  nichts 
einfacher  gewesen,  als  die  antitoxische  Wirkung  der  Ca**-Ionen  dadurch 
zu  erklären,  dass  die  Hinzufügung  derselben  zu  der  umgebenden  NaCl- 
Lösung  das  Gleichgewicht  wieder  herstellt,  welches  durch  den  Verlust 
der  Metallproteide  der  Muskelsubstanz  an  Ca"  und  dem  Ersatz  derselben 
durch  Na*  gestört  war.  Damit  wären  zwei  Thatsachen  erklärt  worden, 
deren  Deutung  man  bei  dem  Verfasser  vergeblich  sucht:  1.  Wenn  man 
zu  der  NaCl-Lösung  bereits  so  viel  CaCl,  hinzugesetzt  hat,  dass  das 
Herz  nunmehr  in  normaler  Weise  weiter  pulsirt,  so  wirkt  weitere  Hinzu- 
fügung von  CaCls  schädlich.  Das  scheint  mir  leicht  verständlich,  denn 
wenn  der  Ca* '-Gehalt  der  Umgebung  grösser  ist  als  der  der  Muskelzellen, 
werden  Na*  oder  K'-Ionen  ausgetrieben  werden  und  auch  dadurch  wird 
die  contractile  Substanz  der  Muskelzelle  altenrt.  2.  Loeb  findet,  dass 
eine  quantitative  Beziehung  zwischen  der  Menge  der  giftigen  einwerthigen 
Kationen  und  der  zu  ihrer  Entgiftung  nöthigen  Menge  zweiwerthiger 
Kationen  besteht.  Je  höher  die  Concentration  einer  reinen  NaCl-Lösung 
ist,  um  so  grösser  ist  die  minimale  Menge  des  zweiwerthigen  Kations, 
die  gerade  ausreicht,  um  die  Entgiftung  herbeizuführen.  Das  leuchtet 
nach  der  Austauschhypothese  ein ;  denn  je  grösser  die  Concentration  der 
Na*-Ionen  der  umgebenden  Lösung  ist,  um  so  mehr  Ca"-Ionen  werden 
aus  der  Zelle  ausgetrieben  werden  und  um  so  grösser  ist  die  Concen- 
tration der  in  der  NaCl-Lösung  erforderlichen  Ca* '-Ionen,  um  deren 
Austritt  hintanzuhalten  (vergl.  aber  über  die  Beziehung  zwischen  den 
betreffenden  Quantitäten  S.  70  und  131). 


£)  ErkläroDf  der  onter  17  erwähoten  Qiftwirkanfen  and  derea  Aalhebnaf  mittelst 
der  elektrischea  Ladnaf  der  Ionen. 

Wie  dem  auch  sei,  ob  Loeb  die  oben  entwickelte  Austausch- 
Hypothese  in  seinen  früheren  Schriften  in  Wirklichkeit  vertreten  hat 
oder  nicht,  in  seinen  neueren  Arbeiten  [13,  20]  huldigt  er  derselben 
entschieden  nicht.  Er  stellt  sich  nunmehr  vor,  dass  bei  der 
giftigen  Wirkung  einer  reinen  NaCl-Lösung  nicht  die  Na*- 
lonen,  sondern  die  Cl'-Ionen  den  toxischen  Einfluss  aus- 
üben und  dass  dies  durch  ihre  negativ-elektrische  Ladung 
geschieht,  während  das  Kation  Ca",  indem  es  durch  seine 
positive  Ladung  die  negative  Elektricität  neutralisiert, 
antitoxisch  wirkt. 

Zu  der  Ansicht,  dass  nicht  die  Kationen  es  sind,  die  bei 
der  Einwirkung  einer  einfachen  Salzlösung  den  toxischen 
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Effect  ausüben,  sondern  die  Anionen,  sieht  der  Verfasser 
sich  durch  folgende  Versuche  genöthigt. 

Dieselben  wurden  mit  Fiindalaseiem  angesteUt  und  es  wurde  untersucht,  wie 
▼iel  frisch  befruchtete  Eier  in  verschiedenen  Lösungen  zu  Embryonen  auskeimten. 

So  ermittelte  Loeb  die  CaCli- Mengen,  welche  erforderlich  waren,  um  den 
toxischen  Effect  von  Natriumsalzen  mit  verschiedenwerthigen  Anionen  auf- 
zuheben. Hierzu  verwendete  er  Natriumacetat,  Sulfat  und  Gitrat,  also  eine  Ver- 
bindung von  Na  mit  einem  1-,  2-  und  3-wertbigen  Anion.    Es  stellte  sich  heraus, 

dass  in  einem  Fall,  wo  in  einer  -^^i)   Natriumacetat- Lösung   der   Muskel   seine 

o 

faradische  Erregbarkeit  nach  24  Stunden  verlor,  nach  HinzufQgung  von  1—4  cc 
einer  ^o  CaCl,-Lösung  zu  100  cc  der  Acetatlösung  die  Dauer  der  Erregbarkeit  auf 
48—51  Stunden  verlängert  wurde. 

So   lebte   in   einer  -q-  Na^  S04-LösuDg  der  Muskel  17—19  Stunden.    Um   die 

o 

Lebensdauer  auf  36  Stunden  zu  verlängern,  mussten  1 — 4  cc  einer  -q-  CaCls-Lösung 

o 

zu  100  cc  der  NaSO^Lösung  zugesetzt  werden.  Die  CaClt-Menge  also,  welche  im 
Stande  war,  die  giftige  Wirkung  der  NatriumacetatlOsung  aufzuheben,  war  unwirk- 
sam, wenn  sie  zu  einer  Na2 S04-Lösung  hinzugefügt  wurde;    die  für  die  NatS04- 

Lösung  günstige  GaCU-Menge  |-^  statt  ~\  wirkte  sehr  schädlich,  wenn  sie  zu  einer 
Acetatlösung  hinzugefügt  war. 

In  einer  -^  -Natriumcitratlösung  verlor  der  Muskel  seine  Irritabilität  inner- 
halb 3  Stunden.  HinzufOgung  von  V> — ^  ^  einer  normalen  GaGl^-Lösung  brachte 
die  Erregbarkeitsdauer  auf  7  Stunden. 

Die  antitoxische  Dosis  CaClg  für  dasAcetat^  Sulfat  und 
Citrat  verhalten  sich  also  als  1:4:16. 

^  These  figures  leave  no  room  for  doubt,  that  the  calcium  in  this 
case  serves  to  do  away  with  the  poisonous  effects  of  the  anions  and  not 
of  the  sodiumions.  In  the  poisonous  effects  of  a  sodiumchloridsolution 
we  must  therefore,  in  all  probability  consider  the  ClMons  as  poisonons 
and  not  the  Na*-Ions  as  I  stated  in  my  former  papers.^ 

Diese  Auffassung  wird  nach  Loeb  noch  dadurch  bestätigt,  dass 
auch  die  Chloride  anderer  Metalle  der  Baryumgruppe,  also  Ba",  selbst 
Sr*  und  Mg*  als  Antitoxica  dienen  können.  Ja  es  stellte  sich  sogar 
die  merkwürdige  Thatsache  heraus,  dass  auch  das  zweiwerthige  Zn**, 
Kobalt  und  das  an  sich  giftige  Blei  hier  treffliche  Dienste  als  Antitoxica 
leisten  können;  auch  das  dreiwerthige  Metallion  Aluminium  zeigte  sich 
wirksam. 

i)  m  :=  Grammmolekai  pro  Liter. 
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Man  sieht,  es  ist  gleichgültig,  welches  mehrwerthige  Metall  man 
als  Salzverbindung  hinzusetzt,  es  darf  sogar  ein  an  sich  giftiges  Metall- 
salz sein.  In  der  Überlegung,  dass  also  die  chemische  Natur  des  Me- 
talles nicht  in  Betracht  kommt,  erblickt  der  Verfasser  ein  Argument 
für  die  Vorstellung,  dass  es  sich  hier  um  etwas  handelt,  was 
alle  Metallionen  gemeinsam  haben,  nämlich  um  eine  positiv 
elektrische  Ladung.  Diese  positiv  elektrische  Ladung 
würde  dann  die  durch  das  Anion  auf  das  Protoplasma  ge- 
brachte und  toxisch  wirkende  negative  Ladung,  neutrali- 
siren. 

Dass  nun  in  der  That  eine  negativ  elektrische  Ladung  toxisch,  und 
eine  Ladung  mit  entgegengesetztem  Zeichen  antitoxisch  wirken  kann, 
wird  nach  Loeb  wahrscheinlich  durch  die  Untersuchungen  von  Hardy 
[21,  22]  über  die  ich  an  dieser  Stelle  nicht  ausführlich  sprechen  werde, 
um  den  Gedankengang  Loeb 's  nicht  zu  sehr  zu  stören.  Ich  habe  die 
betreffenden  Untersuchungen  in  ein  besonderes  Kapitel  verwiesen,  zumal 
sie  auch  für  andere  biologische  Probleme  von  grosser  Wichtigkeit  sind 
und  bitte  den  Leser  behufs  des  richtigen  BegriflFs  von  Loeb 's  Auf- 
fassungen, die  betreffenden  Ausführungen  Hardy 's  nebst  denjenigen 
von  Picton  und  Linder  zu  berücksichtigen  (diesen  Band  S.  70  flf.). 

Aus  den  betreflfenden  Untersuchungen  will  ich  hier  folgendes 
hervorheben. 

Die  Golloidpartikelchen  haben  eine  elektrische  Ladung.  Welches  Zeichen  die 
Ladang  besitzt,  hängt  in  hohem  Maasse  von  der  Flüssigkeit  ab,  in  welcher  die 
Partikelchen  liegen.  Ist  die  Flüssigkeit  eine  Säure,  so  ist  das  Golloidpartikelchen 
positiv  elektrisch  und  die  Flüssigkeitschicht,  die  das  Partikelchen  urogiebt,  negativ. 
Idacht  man  die  Flüssigkeit  schwach  alkalisch,  so  kehrt  sich  das  Zeichen  um,  das 
heisst,  die  Golloidpartikelchen  werden  negativ  elektrisch.  Es  lässt  sich  nun  er- 
warten, dass  wenn  die  Flüssigkeit  weder  sauer  noch  alkaüsch  ist,  keine  Potential- 
differenz zwischen  Golloidpartikelchen  und  umgebender  Flüssigkeitschicht  bestehen 
wird.  Unter  diesen  Umständen  vereinigen  sich  die  Golloidpartikelchen  zu  grossen 
Aggregaten;  es  findet  Ausflockung  statt. 

Können  Säuren  und  Basen  den  Golloidpartikelchen  eine  gewisse  elektrische 
Ladung  ertheilen,  so  müssen  auch  Salze  dazu  im  Stande  sein  bezw.  deren  Ionen. 
Wenn  dem  so  ist,  so  ist  es  verständlich,  dass  durch  Zusatz  eines  Salzes  zu  einer 
sauren  Golloidlösuog  ebenso  gut  eine  Ausfällung  von  Golloidpartikelchen  erreicht 
werden  kann,  wie  durch  eine  Base.  Ob  ein  Salz  dazu  im  Stande  sein  wird,  hängt 
davon  ab,  welches  Ion  des  Salzes,  das  Kation  oder  das  Anion,  sich  am  kräftigsten 
geltend  macht.  Im  Allgemeinen  haben  die  zweiwerthigen  Ionen  einen  sehr  grossen 
Einfluss.  So  wirkt  z.  B.  in  GaGl«  die  positive '  Ladung  von  Ga"  viel  kräftiger  als 
die  gleich  grosse  negative  Ladung  der  beiden  Gr-Ionen  (wie  das  zu  erklären  ist, 
darüber  vergleiche  man  im  zweiten  Kapitel  S.  70  die  Ausführungen  Whetham's). 
Haben  Golloidpartikelchen  also  eine  negative  Ladung  bekommen,  so  genügen  Spuren 
GaGl)  um  dieselbe  zu  neutralisiren. 
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Von  sehr  grosser  Wichtigkeit  ist  es  nun,  dass,  wenn  Hin- 
^fi^fügung  einer  Substanz  zu  einer  Colloidlüsiing  noch  nicht  im  Stande  ist, 
Ausflockung  herbeizuführen,  m.  a.  W,  die  elektrische  Ladung  der  Colloid- 
tbeilcben  ganz  zu  neutralisiren,  eine  Verminderung  der  Ladung  dämm 
nicht  ohne  Wirkung  ist.  Pictun  und  Linder  haben  an  anorganischen 
tjnd  Hardy  an  organischen  Colloiden  gezeigt,  dass  Abnahme  der  elek- 
trischen Ladung  Verkleinerung  der  GesammtoberfiächG  der  Colloidtheil- 
chen  zur  Folge  hat,  ra.  a.  W.  Vergrösserung ,  d.  i.  Aggregation  der 
Partikelchen.  Es  entsteht  dadurch  eine  grossere  Viscosität  der 
Colloidlösnng.  Diese  muss,  wenn  diese  Colloidlösung  Protoplasma  ist, 
auf  dessen  Lebensäusserungen,  wie  Eifurchung,  Miiskelziickung,  u.  s.  w. 
Einflnss  ausüben. 

Kehren  wir  jetzt  zu  unserem  Aosgungspiinkt,  der  giftigen  Wirkung 
einer  reinen  NaCl-Lösung  zurück,  so  haben  wir  uns  nach  Loeb  vorzu- 
stellen, dass  das  Protoplasma,  das  ein  Hydrosol,  d.  i.  colloidale  Lösung 
ist,  seitens  der  CP-Ionen  eine  negative  Ladung  empfängt.  Ihjrch  diese 
Ladung  ändert,  sich  die  Grösse  der  Colloidtheilcben,  sowie  ihre  Viscosität, 
Diese  Aenderungen  können  durch  Hinzufügung  von  Salzen  wieder  rück- 
gängig gemacht  werden,  deren  positiv  geladene  Ionen  den  ungünstigen 
Einfluss  der  negativen  neutralisiren  können.  Hierzu  eignet  sich  Ca  Clg 
besonders  gut,  da^  wie  gesagt,  ein  zweiwerthiges  Metall  einen  relativ 
grossen  Einfluss  ausübt.  So  erklärt  sich  dann  der  günstige  Einfluss 
von  Spuren  CaCl^  (oder  anderer  Chloride  von  zweiwerthigen  Metallen) 
gegenüber  der  schädigenden  Wirkung  einer  reinen  NaCl- Lösung  auf  das 
Herz,  auf  die  Muskelzuckung  und  auf  die  Ent Wickelung  von  Eiern. 

Diese  Vorstellung  hat  viel  Verlockendes,  zumal  sie  tiefer  in  das 
Wesen  der  intracellularen  V'orgänge  einzudringen  versucht.  Man  stösst 
aber,  wie  ich  glaube,  auf  Schwierigkeiten,  wenn  man  sich  genau  an  die 
Form  hält,  die  ihr  Loeb  gegeben  hat. 

Einige  kritische  Eemerkuopii.    Scbluss. 

Dieselben  betreffen  zunächst  die  ausschliessliche  Giftigkeit  der 
Anionen  im  Gegensatz  zu  den  Kationen.  Wenn  es  nur  auf  die 
Anionen  ankäme,  wie  Loeb  meint,  so  würden  äqnimoleculare  Lösungen 
von  Li  Cl,  KCl  und  NaCl  dieselbe  giftige  Wirkung  ausüben  müssen.  Doch 
findet  Loeb  selbst,  dass  die  Concentration  der  Li  Cl-Lösung,  welche  die 
Bildung  eines  Embryos  bei  Fundulus  verhindert,  niedriger  ist,  als  die- 
jenige der  entsprechenden  NaCI-LÖsung.  Femer  sind  reine  NH^  Cl-  und 
KCI-Lösnngen  weniger  giftig  für  die  Entwickelung  von  Funduserabryonen, 
als  NaCl-  und  Li  Cl-Lösungen.    Hieraus  scheint  mir  doch  unwiderlegbar 
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hervorzugehen,  1.  dass  auch  die  Kationen  an  der  giftigen  Wirkung  be- 
theiligt sind,  2.  dass  deren  elektrische  Ladung  nicht  der  einzige  Factor 
ist,  der  hier  in  Betracht  kommt;  denn  dieser  wird  bei  äquimolecularen 
Lösungen  von  Chloriden  der  Alkalimetalle  wohl  ungefähr  derselbe  sein  ^). 

Auch  machen  es  die  Untersuchungen  Overton^s  [26]  an  Muskeln 
höchst  wahrscheinlich,  dass  bei  der  Thätigkeit  derselben  jedenfalls  das 
Kation  die  Hauptrolle  spielt.    (Vergl  S.  146). 

Eine  zweite  Schwierigkeit  erwächst,  wenn  man  die  Natriumsalze 
verschiedener  Halogenionen  in  Beziehung  auf  ihre  schädliche  Wirkung 
auf  Fischeier  vergleicht.  Käme  es  nur  auf  die  elektrische  Ladung 
der  Anionen  an,  so  würde  die  schädliche  Wirkung  äquimolecularer  Lös- 
ungen ungefähr  die  gleiche  sein  müssen,  weil  die  elektrolytische  Dis- 
sociation  dieser  Salze  in  äquimolecularer  Lösung  nicht  viel  diflferirt. 

Loeb  findet  ^that  the  toxic  eflfect  of  the  sodiumsalts  of  the 
halogens  upon  fish-eggs  increases  in  the  following  order:  NaCl,  NaBr, 
NaJ,  NaFl.^ 

Wie  ich  unten  noch  mittheile,  fand  auch  Grützner  für  die 
Natriumverbindungen  verschiedener  Halogenen  nicht  denselben  Eflfect 
auf  die  Nerven. 

Die  genannten  von  mir  geltend  gemachten  Schwierig- 
keiten fallen  aber  im  Wesentlichen  fort,  wenn  man,  ebenso 

1)  Dass  die  Grösse  der  elektrischen  Ladung  nicht  das  einzige  ist,  auf  welches 
es  hier  ankommt,  geht  noch  aus  den  folgenden  von  Loeb  selbst  gemachten  Erfahr- 
ungen hervor. 

Zwar  können  nach  Vergiftung  der  Eier  von  Fundulus  durch  NaCl- Lösung, 
selbst  Zink,  Blei  und  Ghfomionen  fttr  die  Entgiftung  benutzt  werden;  bei  andern 
Formen  jedoch,  wie  bei  den  Eiein  von  Seeigeln,  ist  man  in  der  Auswahl  der  zwei- 
wertbigen  Ionen,  welche  benutzt  werden  können,  mehr  beschränkt.  Hier  haben 
bisher  nur  Ca"  und  Sr*  antitoxische  Wirkungen  ergeben. 

Zuweilen  genügt  der  Zusatz  eines  zweiwerthigen  Kaiions  gar  nicht.  Wenn  man 
z.  B.  frisch  befruchtete  Seeigel-Eier  in  eine  ^/s  n.  NaCl-Lösung  bringt,  so  entwickeln 
sich  die  Eier  nicht,  meist  tritt  nicht  einmal  Furchung  ein.  Fügt  man  nun  eine 
kleine  Menge  eines  zweiwerthigen  Kations,  beispielsweise  Calcium,  hinzu,  so  vermag 
das  die  Giftwirkung  der  Natriumionen  nicht  aufzuheben.  Es  entwickelt  sich  kein 
schwimmender  Embryo,  obwohl  die  Eier  ihren  Furcbungsprocess  beginnen  können. 
Die  Entgiftung  tritt  aber  sofort  ein,  wenn  man  der  Lösung  eine  kleine  Menge 
Kaliumionen  zusetzt.  Dann  bilden  die  Eier  nicht  nur  schwimmende  Embryonen, 
sondern  die  letzteren  können  die  volle  Lebensdauer  der  ceteris  paribus  in  normalem 
Seewasser  gezüchteten  Larven  erreichen.  Setzt  man  die  Kaliumionen  allein  (ohne 
die  Calciumionen)  zu,  so  vermag  die  Furchung  eine  Reibe  von  Stunden  weiter  zu 
gehen,  aber  dann  kommt  alles  zum  Stillstand. 

Hamburger,  Osmot.  Druck.  III.    Band.  9 
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wie  Hardy  für  die  Ausflockung  von  Colloidlösungen  that 
(vergl.  Kapitel  I  S.  73),  auch  hier  das  Theilungsprincip  in  An- 
wendung bringt. 

Danach  wäre  es  erklärlich,  dass  bei  bestimmten  lebenden  Objecten 
die  Kationen,  bei  anderen  die  Anionen  die  Führung  bei  der  Modifica- 
tion  von  Lebenseigenschaften  haben.  Man  hat  dann  nur  die  Hilfs- 
hypothese heranzuziehen,  dass  im  ersten  Falle  die  Kationen,  im  zweiten 
die  Anionen  in  den  Colloidtheilchen  leichter  löslich  sind,  als  in  der  diese 
Theilchen  umgebenden  Flüssigkeit.  Nach  demselben  Princip  wäre  dann 
auch  der  quantitative  Unterschied  in  der  Wirkung  verschiedener,  aber 
doch  ungefähr  gleichgeladener  Anionen,  wie  CI^,  Br^  und  P 
verständlich.  Man  hat  sich  nur  zu  denken,  dass  auch  diese  sich  nicht 
in  gleichem  Grade  in  den  Colloidtheilchen  lösen. 

Aber  mit  dieser  Hilfshypothese,  die  übrigens  noch  wohl  weiterer 
experimenteller  Stützen  bedarf,  scheinen  mir  noch  nicht  alle  Einwände 
gegen  die  Ladungshypothese  aus  dem  Wege  geräumt. 

Ich  muss  fragen,  wie  es  unter  dieser  Annahme  erklärlich  ist,  dass 
nach  der  Giftwirkung  einer  reinen  NaCl-Lösung,  also  des  negativen 
Cl'-Ions,  bloss  ein  zwei-  (oder  drei-)  werthiges  Kation  ent- 
giftend wirkt,  ein  einwerthiges  aber  dazu  nicht  im  Stande  ist, 
auch  wenn  man  eine  beliebig  grosse  Menge  davon  benutzt. 

Die  Austauschhypothese  kann  diese  Erscheinung  wohl  er- 
klären. Man  hat  sich  nur  vorzustellen,  dass  Ca  "-Ionen  durch  die  Ein- 
wirkung von  Na'-Ionen  aus  den  lonenproteiden  verdrängt  werden  und  dass 
diesem  Verlust  durch  Hinzubringen  von  Ca*-  oder  anderen  zweiwerthigen 
Ionen  entgegengewirkt  wird.  Dies  kann  aber  durch  einwerthige  Kat- 
ionen nicht  geschehen,  ohne  die  Zusammensetzung  des  lonenproteid- 
gemisches  wesentlich  zu  schädigen.  Nach  demselben  Gedankengang 
wäre  dann  auch  zu  erklären,  dass  umgekehrt  die  giftige  Wirkung  von 
reinen  CaCla-Lösungen  durch  einwerthige  Kationen  wohl  aufgehoben 
werden  kann;  denn  unter  dem  Einfluss  von  CaClg  treten  einwerthige 
Kationen  aus  den  Zellen  aus.  Um  diesem  Austritt  entgegenzutreten, 
bezw.  die  ursprüngliche  Zusammensetzung  der  intracellularen  Proteide 
wieder  herzustellen,  ist  der  Zusatz  eines  einwerthigen  Kations  er- 
forderlich. 

Andererseits  ist  vielleicht  auch  die  Austauschhypothese  nicht  ge- 
nügend. Nach  dieser  würde  man  erwarten,  dass  zwischen  der  Concen- 
tration  der  entgiftenden  Calciumlösung  und  der  giftigen  NaCl-Lösung 
Aequivalenz    bestehen   müsse,    m.  a.  W.,    dass   1   Grammatom   Na*    ^/t 
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Orammatom  Ca"  zur  Entgiftung  brauchen  würde.  Das  scheint  aber  nach 
den  Versuchen  Loeb's  nicht  der  Fall  zu  sein.  Nach  diesem  Verfasser 
ist  zu  dem  genannten  Zweck  viel  weniger  als  */f  Grammatom  Ca"  er- 
forderlich. 

Auch  würde  man  erwarten,  dass  für  die  Entgiftung  einer  Natrium- 
acetat-Lösung  dieselbe  Menge  Ca-Salz  erforderlich  sein  würde,  als  für 
die  Entgiftung  einer  äquivalenten  Menge  Natrium  suifat. 

Und  was  ergaben  die  Experimente? 

Um  die  giftige  Wirkung  einer  Natrium aoe tat lösung  zu  lindem,  waren  1 — 4  cc 
einer  GaClfLösung  von  V'«  GrammmolecOl  pro  Liter  erforderlich,  während  zur  Lin- 
derung der  giftigen  Wirkung  von  100  co  Natrium  suifat  lösung,  1 — 4  cc  einer  CaClt- 
Lösung  von  V^  Grammmolecül  gebraucht  wurden. 

Loeb  schliesst  hieraus,  dass  man  fDr  die  Sulfatlösung  eine  viermal  grössere 
CaClg-Menge  als  Antitoxicum  braucht  als  für  die  ftquimolare  Acetatlösung. 

Dieses  Resultat  steht  in  Einklang  mit  dem,  was  Hardy  und  andere  Autoren 
fttr  die  Ausflockung  fanden,  dass  nftmlich  ein  zweiwerthiges  Ion  ein  viel  grösseres 
Ausflockungsvermögen  als  das  zweifache  eines  einwerthigen  besitzt. 

Man  könnte  nun  meinen,  dass  das  genannte  Resultat  von  Loeb  mit  der  Aus- 
tauschhypothese schwer  vereinbar  ist,  dieselbe  sogar  ausschliesst.  Bei  näherer  Be- 
trachtung aber  ist  das  nicht  der  Fall,  denn  man  muss  sich  nicht  fragen,  wie  viel 
CaCl)  braucht  man,  um  die  Wirkung  einer  bestimmten  Natriumsalzlösung  auf  lebende 
Zellen  aufzuheben,  sondern  um  den  darin  festgelegten  Theil  des  Salzes  wieder  zu 
entfernen  und  durch  das  ursprünglich  ausgetriebene  zu  ersetzen.  Nur  letzterer 
Austausch  muss  nach  der  Austauschhypothese  in  äquivalenten  Mengen  stattfinden. 
Die  Goncentration  der  ursprünglichen  Natrium  Salzlösung  ist  hier  Nebensache. 

Mit  diesen  Bemerkungen  will  ich  die  Möglichkeit  nicht  in  Abrede 
stellen,  dass  es  sich  bei  der  Giftwirkung  reiner  Salzlösungen  und  bei 
deren  Entgiftung  um  elektrochemische  Verhältnisse  handelt.  Im  Gegen- 
theil,  im  Zusammenhang  mit  den  Untersuchungen  von  Hardy  und 
Pauli  glaube  ich,  dass  dieselben  hier  eine  wichtige  Rolle  spielen,  und 
dass  man  Loeb  zu  Dank  verpflichtet  ist,  dass  er  die  Aufmerksamkeit 
hierauf  gelenkt  hat.  Dass  es  aber  bei  der  giftigen  und  entgiftenden 
Wirkung  einfacher  Salzlösungen  lediglich  auf  die  elektrischen  Ladungen 
ankommt,  diese  Ansicht  kann  ich,  selbst  nach  Heranziehung  der  auf 
dem  Theilungsprincip  beruhenden  Hilfshypotbese,  unmöglich  theiien. 
Eine  Reihe  von  Thatsachen,  die  theilweise  von  Loeb  selbst  gefunden 
wurden,  machen  es  unumgängig,  auch  der  chemischen  Natur  der  Zellen- 
bestandtheile,  ich  meine  der  lonenproteide,  einen  wesentlichen  Einfluss 
einzuräumen.  Ueber  einen  etwaigen  Zusammenhang  zwischen  den  beiden 
Einflüssen  lässt  sich  bei  dem  gegenwärtigen  Stand  unserer  Kenntnisse 
noch  nichts  aussagen. 
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Vielleicht  ist  es  Untersuchnngen,  wie  sie  neuerdings  Galeotti  aus- 
geführt hat,  vorbehalten,  die  beiden  Anschauungen  zu  überbrücken« 
Galeotti  hat  es  nämlich  an  der  Hand  der  Phasenlehre  in  hohem  Maasse 
wahrscheinlich  gemacht,  dass  es  sich  bei  der  Ausflockung  von  Eiweiss- 
lösungen  —  er  experimentirte  mit  Eier-  und  Serumalbumin,  CUSO4  und 
AgN03  —  um  Gieichgewichtreactionen  handelt.  Es  handelt  sich  um 
das  Gleichgewicht  einer  festen  Phase:  Eiweiss- Kupfersalz  und  einer 
flüssigen  Phase:  Ei weiss-Kupfersalz- Wasser^).  Ich  habe  bereits  im  Kapitel: 
„Bemerkungen  über  CoUoide  und  Fermente"  mit  Nachdruck  darauf 
hingewiesen,  dass  die  Untersuchungen  über  die  Ausflockungs- 
bedingungen deshalb  für  die  Biologie  von  so  grosser  Be- 
deutung sind,  weil  der  Ausflockung  ein  unsichtbares  Zusam- 
menpacken von  Colloidtheilchen,  eine  unsichtbare  Bildung 
von  grösseren  Aggregaten  in  continuirlicher  Weise  voran- 
geht und  weil  mit  dieser  Bildung  von  grösseren  Aggregaten  von 
Colloid-(Protoplasma-)theilchen  in  der  lebenden  Zelle  die 
Beweglichkeit  und  damit  Zelltheilung  und  andere  Lebens- 
äusserungen sich  ändern  müssen.  Auf  Grund  eingehender 
Untersuchungen  hat  nun  Galeotti  den  Satz  ausgesprochen,  dass  die 
Salze  der  Schwermetalle  mit  den  Eiweisskörpem  keine  echten  Verbind- 
ungen mit  Constanten  Beziehungen  im  Sinne  der  Valenztheorie  bilden, 
m.  a.  W.,  die  sogenannten  lonenproteide  sind  nur  als  lockere  Ver- 
bindungen der  Eiweisskörper  mit  den  Metallen  nach  veränderlichen 
Verhältnissen  anzusehen. 

Was  hier  für  schwere  Metalle  ersichtlich  ist,  wird  auch  wohl  für 
die  Leichtmetalle  Giltigkeit  besitzen  und  so  muss  man  dementsprechend 
annehmen,  dass  nach  Einwirkung  einer  einfachen  Salzlösung  auf  lebendige 
Zellen  ein  neuer  Gleichgewichtzustand  zwischen  der  nunmehr  darin  an- 


1)  Zur  Bestimmung  der  Gleichgewich tbedingungen  bediente  sich  Galeotti 
(Zeitschr.  f.  phjsiol.  Chemie  40.  1904.  S.  492)  der  von  Gibbs  angegebenen  und  zu- 
erst von  Bakhuis  Roozeboom,  dann  von  Schreinemakers  und  Anderen  aus- 
gebauten geometrischen  Methode,  welche  erlaubt,  die  thermodynamischen  Eigen- 
schaften eines  mehrphasigen  Systems  so  darzustellen,  dass  die  Gleichgewichtzu- 
stände der  Phasen  durch  graphische  Methoden  vollkommen  bestimmt  werden. 

Ich  bedaure,  die  Ausführungen  Galeotti 's  hier  nicht  näher  erörtern  zu 
können,  um  so  mehr,  weil  ich  dann  die  Gelegenheit  gehabt  hätte,  die  Grundzüge 
der  Phasenlehre  zu  entwickeln,  die  zweifellos  berufen  ist,  auch  in  der  Biologie  eine 
bedeutende  Rolle  zu  spielen.  Dem  in  vorliegendem  Buche  befolgten  Grundsatz  ge- 
treu, lediglich  diejenigen  physikalisch-chemischen  Gegenstände  zu  behandeln,  die 
bereits  Früchte  für  die  Biologie  getragen  haben,  fand  ich  im  übrigen  bisher  keine 
Veranlassung  die  Phasenlebre  einer  Besprechung  zu  unterziehen. 
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wesenden  Lösung  von  freien  Salzen  nnd  lonen-Proteiden  zu  Stande  ge- 
kommen ist.  Es  hat  sich  ein  anderes  quantitatives  Verhältniss  zwischen 
der  Menge  der  flüssigen  und  festen  Phasen  hergestellt ;  dadurch  hat  sich 
der  physikalische  Zustand  des  Zellinhaltes  geändert.  Auch  ist  die 
chemische  Zusammensetzung  der  Colloidtheilchen  in  der  Zelle  ebenso- 
wenig unverändert  geblieben  wie  diejenige  der  Eiweisslösuug,  wenn  das 
Kupfersalz  auf  dieselbe  einwirkte;  mag  es  dann  sein,  dass  die  gebildete 
Verbindung  locker  und  die  Reaction  reversibel  ist. 

In  dieser  Beziehung  darf  es  als  zweckmässig  angesehen  werden, 
dass  durch  die  Permeabilitätsverhältnisse  der  äusseren  Zellbegrenz- 
ungen  der  Eintritt  fremder  Salzlösungen  in  hohem  Maasse  beschränkt 
ist.  Dadurch  sind  im  normalen  Leben  die  Zellen  gelegentlich  vor  grossen 
Aenderungen  physikalischer  Eigenschaften  geschützt. 

Man  kann  sich  nun  weiter  die  Frage  vorlegen,  durch  welchen 
Mechanismus  bildet  sich  die  feste  Phase  (bezw.  die  unsichtbare  Zusammen- 
packung der  Colloidtheilchen).  Hier  dürfte  dann  die  Hypothese  der 
elektrischen  Ladung  erklärend  eintreten. 

c)  Untersuchungen  yon  Oyerton. 

a)  Verhalten  yon  Mnskeln  in  Salildsnnfen. 

In  der  allerletzten  Zeit  hat  auch  0 verton  ausführliche  Unter- 
suchungen über  das  Verhalten  von  Muskeln  in  verschiedenartigen  Lös- 
ungen angestellt.  So  weit  die  Versuche  Loeb^s  wiederholt  wurden, 
erfuhren  sie  grösstentheils  eine  Bestätigung.  Dies  gilt  aber  nicht  für 
ihre  Deutung. 

Die  Methode  war  im  wesentlichen  dieselbe,  die  Loeb  anwandte,  d.  h. 
die  Muskeln  wurden  in  Salzwasser  gebracht  und  nach  verschiedenen  Zeiten 
gewogen.  Ueber  einige  Einzelheiten  spreche  ich  unten.  Hier  will  ich  nur 
erwähnen,  dass  der  Verfasser  denSartorius  dem  von  Loeb  angewandten 
Gastrocnemius  vorzog,  insbesondere  weil  ersterer  Muskel  dünner  ist  und 
deshalb  schneller  mit  der  Umgebung  in  Gleichgewicht  kommt.  In  dieser 
Hinsicht  leisteten  der  auch  benutzte  M.  cutaneus  pectoris  und  die 
Zehenmuskeln  noch  Besseres. 

Loeb  Hess  bei  seinen  Ausführungen  die  Hüllen  des  Muskel- 
fleisches ausser  Betracht.  0 verton  dagegen  widmet  denselben 
volle  Aufmerksamkeit  und  macht  einen  Unterschied  zwischen  dem  Peri- 
mysium externum,  intemum  und  Sarcolemma  einerseits  und  der  eigent- 
lichen Muskelsubstanz  andererseits.  Während  die  erstere  für  Krystal- 
loide  als  völlig  permeabel   betrachtet  werden,    sind  die  Muskelfibrillen 
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semipermeable  Gebilde.  Aus  diesem  Gegensatz  werden  viele  neue  That- 
Sachen  auf  ungezwungene  Weise  erklärt,  u*  A.  auch  der  bereits  von 
Loeb  constatirte  Belynd,  dass  Frosch  muskeln  in  NaCl  von  0,7^/o 
in  Gewicht  weder  zu- noch  abnehmen,  während  das  Blutplasma  des 
Frosches  mit  einer  ü,6''/oigen  Kochßalzlösung  isosmotisch  ist. 


L  Die  mit  rter  Muskel^^nlmtanjc  isotonische  Na('l-LösiinjBr  [24], 
Zunächst  hat  0  v  e  r  t  o  n  sich  klar  zu  machen  gesucht ,  warum 
der  Froschsartorius  in  einer  0,7  ^/o  igen  NaCl-Lösung  an  Gewicht  un- 
verändert bleibt,  und  in  NaCI  von  0,6*Vo  quillt,  während  doch  die  Blut- 
körperchen des  Frosches  mit  einer  0»6'*A>  igen  Kochsalzlösung  in  osmoti- 
schem Gleichgewicht  stehen. 

Hierzu  bemerkt  0  verton,  dass  zwischen  dem  Perimysium  externum 
und  internum  einerseits  und  den  Muskelfibrillen  andererseits  eine  eiweiss- 
haltige  Flüssigkeit  (Lymphe)  angehäuft  ist.  Man  denke  sich,  diese  sei 
mit  dem  Blutplasma  isotonisch.  Was  wird  nun  geschehen,  wenn  man 
den  Muskel  in  eine  sehr  grosse  Menge,  ebenfalls  damit  isosmotischer 
Satzlösung  —  sei  es  NaCl-Lösung  —  legtV  Da  das  Perimysium  externum 
für  Salze  voOig  permeabel  ist,  wird  Diffusion  stattfinden,  bis  die  inner- 
halb des  Perimysium  exteiTium  gelegene  Losung  von  Krystalloiden 
dieselbe  Zusammensetzung  angenommen  hat,  wie  die  ausserhalb  gelegene. 
Nun  haben  wir  soeben  angenommen,  dass  die  Menge  der  umgebenden 
Salzlösung  relativ  sehr  gross  sei.  Die  innerhalb  des  Perimysium  ex- 
ternum gelegene  Krystalloidlüsung  wird  somit  eine  NaCl-Lösung  von  0,6  "^/^ 
werden.  Nun  enthielt  die  ursprüngliche  interstitielle  Flüssigkeit  (Lymphe) 
ausser  Krystalloiden  auch  noch  Eiweiss.  Für  diese  ist  das  Perimysium 
nicht  permeabel,  so  dass  zu  dem  osmotischen  Druck  der  0.6 **,o igen 
NaCl-Lösung  noch  der  der  Colloide  hinzu  kommt.  Die  Folge  ist,  das» 
der  osmotische  Druck  der  Flüssigkeit  zwischen  Muskelsubstanz  und 
Perimysium  höher  ist,  ak  derjenige  einer  0,6^'.  o igen  NaCi-Lösung.  Dem- 
zufolge nimmt  die  interstitielle  Flüssigkeit  Wasser  aus  der  NaCl-Lösung 
auf.  (Die  Menge  dieser  äusseren  XaCl-Lösung  wird  aber  so  gross  ange- 
nommen, dass  dies  keinen  merkbaren  Einfluss  auf  ihre  Concentration 
ausübt.) 

Schliesslich  nimmt  also  das  Volumen  der  interstitiellen  FUissigkeit  zu. 
Um  das  zu  verhmdern,  muss  die  äussere  0,6".oige  NaCl-Lösung  durch  eine 
etwas  concentrirtere  ersetzt  werden  und  zwar  muss  ihre  Concentration  um 
soviel  höher  sein,  als  dem  osmotischen  Druck  der  Colloide  in  der  inter- 
stitiellen Flüssigkeit  entspricht.  Je  mehr  Eiweiss  di<*se  Lymphe  enthält,  um 
so  höher  wird  die  erforderliche  Concentration  der  NaCl-Lösung  sein,  die  das 
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Volumen  des  Gesammtmuskels  unverändert  lässt.  Dementsprechend  sah 
Overton  auch  die  Leber  des  Frosches,  deren  Lymphe  bekanntlich  viel 
eiweissreicher  ist,  als  die  Muskellymphe,  erst  in  einer  0,8  ®/o  igen  NaCl-Lös- 
ung  das  ursprüngliche  Volumen  behalten.  Femer  blieb  das  Volumen  des 
Gesammtmuskels  in  einer  0,6  ^/o  igen  NaCl-Lösung  unverändert,  wenn  der- 
selben ein  CoUoid,  oder  ganz  allgemein  ein  Stoff  zugesetzt  war,  wie 
Dextrin,  für  den  das  Perimysium  gleichfalls  wenig  durchlässig  ist.  So 
war  es  auch  möglich  durch  Hinzufügung  einer  grösseren  Menge  dieses 
Stoffes,  d.  h.  einer  solchen  Menge,  deren  osmotischer  Druck  den  der  inter- 
stitiellen Colloi  de  überstieg,  zu  der  0,6  Wo  igen  NaCl-Lösung,  Schrumpf- 
ung des  Gesammtmuskels  herbeizuführen.  Vielleicht  liesse  sich  —  so 
bemerkt  Overton  —  hieraus  eine  einfache  Methode  ausarbeiten,  den 
osmotischen  Druck  von  Colloiden  wenigstens  annähernd  zu  ermitteln. 

2.  Hypisotonische  Lösungen. 

Um  einen  Einblick  in  Overton 's  Versuchsverfahren  zu  geben, 
erwähne  ich  ein  Experiment. 

Gewichtftnderungen  eines  Sartorias  bei  seiner  Ueberffihrung 
ans  einer  Ofi^/o-igen  in  eine  0,4Vo-ige  Lösung  nnd  aus  dieser  in  eine 
0,3^/oige  Lösung. 

Am  2.  October  1901  2\41  p.  m.  wurde  der  Sartorius  einer  kräftigen  Rana 
esculenta,  der  nach  vierstündigem  Verweilen  in  einer  0|6^/o*igen  NaCl-Lösung  27 '/«  cg 
wog,  in  0,4^0  NaCl  verbracht.    Er  wog 

Um  2h,57  p.  m.    28»/*  cg. 
Um  3h,07  p.  m.    29  V/«  —  29»/*  cg. 
Um  3h,57  p.  m.    31»,  -  31  »/4  cg. 
Um  5b,30  p.  m.    32  V«  —  32«/*  cg. 
Um  8h,03  p.  m.    83  cg. 
Um  8h,04  p.  m.  wurde  er  in  0,3  >  NaCl  übergeftthrt. 

Um  9^,40  p.  m.  wog  er  39  cg.  Bei  8  cm  Rollenabstand  Contraction  noch 
ziemlich  lebhaft,  bei  9  cm  unerregbar. 

Um  8^,47  a.  m.  am  folgenden  Tage  (3.  October)  war  das  Gewicht  40  cg;  bei 
6  cm  Rollenabstand  reizbar,  aber  selbst  bei  3—4  cm  Contraction  nur  schwach  und 
ein  Theil  der  Muskelfasern  sicher  todt. 

Um  7^,50  p.  m.  des  3.  Octobers  37*/,  cg;  unerregbar,  recht  starr.  Darauf  in 
0,6V  NaCl  zurückgebracht.  Um  9^,50  p.  m.  33  cg;  unerregbar.  Um  10^,15  a.  m 
des  4.  Octobers  30^4  cg.  Um  2^,10  p.  m.  31 V«  cg;  um  8\Ab  a.  m.  des  5.  Octobers 
34  V«  cg.    Versuchstemperatur  20 -22^  C. 

Aus  diesen  und  anderen  Versuchen  geht  zunächst  hervor,  dass 
lebende  Muskeln  bei  ihrem  Verweilen  in  hypisotonischen  NaCl-Lösungen 
(hypisotonisch  =  niedriger  als  das  Blutplasma)  an  Gewicht  zunehmen. 
Der   Vorgang    spielt  sich   in  folgender   Weise   ab:     Wenn   ein   Muskel 
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längere  Zeit  z.  B.  in  einer  0,6  ^/o  igen  NaCl-Lösung  verweilt  hat,  so  be- 
steht die  Lösung  zwischen  den  Muskelfasern  nach  vollendetem  Diffusions- 
austausch ebenfalls  im  Wesentlichen  aus  0,6^/oiger  NaCl-Lösung.  Wird 
hierauf  der  Muskel  in  0,4  ^/o  NaCl  tibergeführt,  so  diffundirt  NaCl  aus 
dieser  Zwischenflüssigkeit,  bis  ihre  Concentration  auf  diejenige  der  den 
Muskel  umgebenden  Lösung  gesunken  ist.  Die  Muskelfasern  selbst  sind 
als  semipermeabele  Gebilde  zu  betrachten,  die  wohl  für  Wassermolecüle, 
nicht  aber  für  die  Molecüle  resp.  Ionen  das  Natriumchlorids  und  der 
Kaliumphosphate  durchlässig  sind,  wie  schon  daraus  hervorgeht,  dass 
die  Muskelfasern,  trotzdem  sie  während  des  ganzen  Lebens  von  einer 
NaCl-reichen  Lösung  umspült  sind,  dennoch  höchstens  Spuren  von  Na 
und  Cl  enthalten  und  auch  ihrerseits  an  die  Lymphe  weder  Kalium  noch 
Phosphorsäure  abgeben. 

Weiter  hat  Overton  gefunden,  dass  Froschmuskeln  trotz 
der  Quellung  lange  Zeit  in  NaCl  von  0,6<*/o,  0,6 >  und  0,4^/0 
lebensfähig  bleiben.  Nur  sind  sie  empfindlicher  gegen  schädliche 
Einflüsse  als  Muskeln  von  normalem  Wassergehalt.  In  0,3<^/o  NaCl 
bleiben  Sartorien  unter  denselben  sonstigen  Umständen,  unter  denen 
andere  Sartorien  in  0,4— 7%  igen  Kochsalzlösungen  40 — 48  Stunden 
dem  Tode  widerstehen,  nur  ca.  20  Stunden  erregbar.  Eine  0,2  ®/o-NaCI- 
Lösung  zeigte  sich  für  den  Sartorius  als  unmittelbar  schädlich;  nach- 
dem das  Volumen  (und  Gewicht)  einige  Zeit  zugenommen  hat,  fängt  es  an 
wieder  abzunehmen.  Overton  schreibt  das  dem  Umstände  zu,  dass  die 
Muskelsubstanz  für  Salze  durchlässig  wird.  So  wird  K2HPO4  die  Muskel- 
substanz verlassen;  dadurch  wird  der  Salzgehalt  der  Muskelsubstanz 
abnehmen  und  sie  wird  Wasser  verlieren. 

Overton  hat  weiter  die  Volumzunahme  berechnet,  die  der 
Muskel  erfahren  müsste,  wenn  er  aus  einer  mit  verdünnter  Salzlösung 
(0,7  "/o  NaCl)  gefüllten  Blase  bestünde,  die  in  eine  0,35 <>/o ige  NaCl- 
Lösung  gelegt  würde.  Es  würde  sich  dann  das  Volumen  auf  das 
Doppelte  vergrössert  haben.  Thatsächlich  ist  das  aber  nicht  der  Fall, 
die  Volumvergrösserung  ist  vielmehr  erheblich  geringer.  Das  rührt 
theilweise  daher,  dass  die  festen  Bestandtheile  ein  so  grosses  Volumen 
einnehmen  (vergl.  S.  5).  Dasselbe  beträgt  etwa  20®/o.  Aber  auch  bei 
Berücksichtigung  desselben  stimmt  die  berechnete  Volumzunahme  des 
Muskels  noch  nicht  mit  der  thatsächlichen  überein,  so  dass  der  Autor 
sich  zu  der  Annahme  genöthigt  sieht,  wenigstens  zwei  Phasen  in 
der  Muskelsubstanz  anzunehmen.  Die  Muskelsubstanz  würde 
danach  aus  einer  wirklichen  wässerigen  Lösung  von  Krystal- 
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loiden  und  Eiweisssubstanzen  und  aus  einer  oder  mehreren 
festen  Lösungen  bestehen,  d.  h.  aus  eiweissartigen  Stoffen, 
in  denen  Wasser  gelöst  ist.  Letzteres  Wasser  will  er  der  Einfach- 
heit halber  „Quellungswasser'^  nennen.  Dieses  Quellungswasser  ist 
die  Ursache  des  erwähnten  Mangels  an  Uebereinstimmung  zwischen  Be- 
rechnung und  thatsächlicbem  Befund.  Der  Gedanke  an  zwei  verschie- 
dene Phasen  in  der  Zelle  ist  nicht  neu.  Ich  glaube,  dass  er  zuerst  von 
Hardy  ausgesprochen  wurde.  Dieser  Forscher  betrachtet  die  intra- 
i^Uulare  Flüssigkeit  als  die  flüssige  Phase  und  das  Gerüst  als  die  feste 
Phase,  wobei  der  feste  Stoff  Wasser  in  Lösung  enthält.  (Vergl.  oben, 
S.  4);  ausführlicher  unter  ;,  Histologisches*'. 

3.  Hyperisotonische  Lösungen 

Wie  zu  erwarten  war,  zeigten  die  Muskeln  in  hyperisotonischen 
Lösungen  eine  Gewichtabnahme.  Während  sie  aber,  wie  erwähnt,  eine 
sehr  bedeutende  Menge  Wasser  aufnehmen  können,  ohne  wesentliche 
Störungen  in  ihrer  Function  zu  erleiden,  ertragen  sie  eine  partielle 
Wasser entzie hu ng  viel  weniger  gut,  d.  h.  sie  verlieren  ihre  Erregbar- 
keit früher.  Diesem  Verlust  folgt  bald  eine  Gewichtzunahme.  Dieselbe 
hatte  auch  Loeb  beobachtet  und  einer  Säurebildung  zugeschrieben. 
Die  Säure  sollte  dann  durch  ihre  H*-Ionen  secundär  auf  katalytischem 
Wege  eine  chemische  Wirkung  im  Muskel  herbeiführen  und  zwar  eine 
Yergrösserung  der  Molecülzahl  und  in  deren  Folge  eine  Wasseraufnahme. 
So  giebt  Loeb  an,  dass  Gastrocnemien  nach  einiger  Zeit  selbst  in 
4,9**/oiger  NaCl- Lösung  an  Gewicht  zunehmen  (vergl.  oben  S.  114). 
Schon  diese  Thatsache  —  bemerkt  Overton  —  genügt,  um  die  Un- 
haltbarkeit  von  Loebs  Erklärung  darzuthun.  Denn  selbst,  wenn  das 
gesaramte  Glykogen  der  Muskeln  in  Traubenzucker  und  alle  Protei'n- 
yerbindungen  vollständig  in  Hexonbasen  etc.  zerfallen  würden,  bliebe 
der  gesammte  osmotische  Druck  dieser  Verbindungen  hinter  dem  einer 
o®/oigen  NaCl-Lösung  zurück.  Kohlensäure  und  Milchsäure  kommen 
hierbei  nicht  in  Betracht,  da  die  lebenden  Muskelfasern  für  diese  beiden 
Verbindungen  sehr  leicht  durchlässig  sind.  Im  Uebrigen  kann  natürlich 
von  einer  Spaltung  der  Proteinverbindungen  der  Muskeln  in  diesem 
Maassstabe,  selbst  wenn  eine  solche  in  merklichem  Grade  überhaupt 
stattfinden  sollte,  nicht  die  Rede  sein. 

Overton  will  nicht  in  Abrede  stellen,  dass  eine  Säurewirkung 
stattfindet,  aber  er  bestreitet,  dass  sie  die  Quellung  herbeiführt.  Die 
Hauptursache  der  Gewichtzunahme  liegt  nach  ihm  in  etwas  anderem, 
nämlich  darin,  dass  die  Muskelsubstanz  beim  Absterben  des  Muskels  für 
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Salze  durchlässig  wird  und  zwar  in  höherem  Maasse  für  NaCl  als  für 
KgHPO^.  Es  wird  also  mehr  NaCI  in  die  Muskelfibrillen  eindringen,  als 
K^,HI'Oi  dieselben  verlässt.  Demzufolge  steigt  der  osmotische  Druck 
der  Müskelsubstanz,  und  dieselbe  zieht  Wasser  an.  Damit  stimmt  über- 
ein, dass  der  Muskel,  wenn  man  ihn  statt  in  eine  reine  hyperiüotonische 
Nat'l-Lösung,  in  eine  Lösung  von  Traubenzncker,  Milchzncker,  Raftinose 
verbringt,  zu  der  soviel  NaCl  hinzugefügt  ist,  als  gerade  für  die  Er- 
haltung der  Erregbarkeit  ausreicht,  schliesslich  abstirbt,  ohne  eine  nach- 
trägliche Gewichtvermehrung  zu  erfahren.  Die  genannten  Stoffe  dringen 
viel  schwerer  in  die  Muskel  Substanz  ein,  als  K3HPO4  sie  verlässt. 

Mit  dem  Absterben  einiger  oder  säramtlicher  Muskel- 
fasern und  der  dadurch  bewirk  ten  Aenderung  der  Permea- 
bilitätsverhältnisse der  Fasern  steht  auch  die  zuerst  von  Loeb 
beobachtete»  aber  ganz  anders  gedeutete  Thatsache  in  Zusammenhang, 
dass  Muskeln  in  0,7 **/o igen  Kochsalzlösungen,  zu  denen  eine  geringe 
Menge  Säure  oder  Alkali  zugegeben  wird,  eine  Gewichtzunalime  erfahren 
(vergl  S*  111).  Diese  sehr  verdünnten  Säuren  und  Alkalien  ändern  nach 
0 verton  zugleich  die  Quellbarkeit  der  Muskelfasern.  Diese  vermehrte 
Quellung  beruht  aber  nach  Overton  nicht  auf  einer  durch  Sjmltung 
vergrösserten  molecularen  t'oncentration  der  in  Wasser  gelösten  Bestand- 
theile  der  Muskelfasern,  sondern  ist  vielmehr  eine  Erscheinung  von  der- 
selben Art  wie  die  starke  Qnellung  von  Hluttibrin  in  schwachen  Säuren. 
Das  Maass  der  Quellung  von  Muskeln  in  anderen  angesäuerten  Lösungen 
ist  ausserordentlich  abhangig  von  der  Natur  der  sonst  anwesenden  Ver- 
bindungen; sie  ist  z,  B.  in  einer  Lösung  von  1:1000  HCl  in  6— 7"/(» 
Kohrzucker  oder  Milchzucker  viel  grösser  als  in  den  isostnotiscben  Lös- 
ungen von  l:lüOO  HCl  in  0,6-0,7  ^Vo  NaCL 

Gerade  dieser  Umstand  würde  jedoch  meiner  Meinung  nach  eher 
dafür  sprechen,  dass  es  sich  hier  um  lonenwirkung  handelt,  denn  durch 
Anwesenheit  von  NaCI  wird  nach  den  l  ritersuchungen  von  Ar  rhenius 
n.  A.  die  Dissociation  von  HCl  zurückgedrängt. 

Indessen  kann  hier  keine  reine  lonenwirkung  vorliegen,  weil  die 
viel  weniger  stark  dissociirten  organischen  Säuren,  wie  z.  B,  Milchsäure, 
©ine  erheblichere  Quellung  herbeiführen  als  starke  Säuren,  wie  HCl. 
Diese  Erscheinung  erklärt  Overton  dadurch,  dass  die  Muskelfasern 
nnd  andere  thierische  und  pflanzliche  Zellen  schon  in  völlig  unversehrtem 
Zustande  für  die  niclit  gespaltenen  Molecüle  zahlreicher  organischer 
Säuren,  sehr  leicht  durchüissig  sind,  während  sie  Ionen  erst  im  be- 
schädigten Zustande  oder  unter  ganz  besonderen  Umständen  den  Durch- 
gang gestatten. 
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ß)  Penneabiütltsverhlltnisse  der  lebenden  Muskelfasern  für  die  verschiedenen 
Qmppen  orfanischer  Verblndnni^en,  sowie  ffir  elnl|:e  anorfanlsche  Verblndnni^en. 

Die  Methode,  welche  0 verton  benutzte,  um  die  Permeabilität 
von  Muskelfasern  zu  untersuchen,  lässt  sich  aus  folgendem  Beispiel  ent- 
nehmen. 

Bringt  man  einen  Sartorius  aus  einer  0,7  ®/o  igen  NaCl-Lösung,  in  der 
der  Muskel  3  Stunden  verweilt  hatte,  in  eine  0,5  ^/o  ige  NaCl-Lösung  zu 
der  3  Gewichtprocent  Methylalkohol  hinzugefügt  wurde,  so  ist  1  Stunde 
nachher  das  Gewicht  von  28^/4  cg  auf  31,  und  wieder  1  Stunde  nach- 
her auf  32  gestiegen,  um  weitere  2  Stunden  unverändert  zu  bleiben. 
Nun  entspricht  der  osmotische  Druck  einer  Mischung  von  0,5  ®/o  NaCl 
+  3®/o  Methylalkohol  einer  3,6  ®/o  igen  NaCl-Lösung.  Brächte  man  einen 
Muskel  in  eine  derartige  stark  hyperisotonische  NaCl-Lösung,  so  würde  er 
stark  an  Gewicht  abnehmen  und  fast  sofort  getödtet  werden.  Und  was 
geschieht  hier?  Die  Lösung  wirkt  nicht  als  eine  hyperisotonische,  sondern 
als  eine  hypisotonische,  denn  der  Muskel  hat  an  Gewicht  abgenommen,  statt 
dass  er  daran  zunahm  und  ist  dabei  noch  reizbar  geblieben.  Das  lässt 
sich  nicht  anders  deuten  als  durch  die  Annahme,  dass  der  Methyl- 
alkohol keine  oder  kaum  eine  osmotische  Wirksamkeit  entfaltet,  m.  a.  W. 
dass  er  sich  gleichmässig  über  Muskelsubstanz  und  Umgebung  vertheilt 
hat.  Da,  wie  gesagt,  sich  ausserdem  herausstellte,  dass  der  Muskel 
noch  reizbar  blieb  —  die  Reizbarkeit  war  nach  vierstündiger  Einwirkung 
des  Gemisches  unverändert  geblieben  —  so  durfte  geschlossen  werden, 
dass  der  eingedrungene  Methylalkohol  die  Muskelsubstanz  nicht  ge- 
schädigt hatte. 

Nach  dieser  Methode  hat  0 verton  für  eine  grosse  Reihe  anderer 
Stoflfe  die  Permeabilitätsverhältnisse  der  Froschmuskeln  ermittelt.  Immer 
wurde  zugleich  untersucht,  ob  nach  erreichter  Gewichtconstanz  die  Reiz- 
barkeit des  Muskels  unverändert  geblieben  oder  herabgesetzt  war. 

In  dieser  Hinsicht   wurden   bei   gleicher  Permeabilität  grosse  Dif- 
ferenzen beobachtet.     So  zeigte  sich  z.  B. ,   dass  auch  Aethylalkohol " 
in  die  Muskelsubstanz   eindringt,   dass   er  aber  nicht,   wie   der  Methyl- 
alkohol unschädlich  für  dieselbe  ist. 

Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  es  um  so  länger  dauert,  bis  das  Ge- 
wicht des  Muskels  constant  geworden  ist,  je  langsamer  der  fremde 
Stoflf  eindringt.  Auf  diese  Weise  kann  man  also  auch  eine  Vorstellung 
davon  bekommen,  ob  eine  Substanz  schnell  oder  langsam  eindringt. 
Weiter  brauche  ich  kaum  hinzuzufügen,  dass,  wenn  die  Substanz,  die  man 
zu  der  0,5 ^'o igen  Kochsalzlösung  hinzusetzt,  nicht  in  den  Muskel  ein- 
dringt, deren  osmotischer  Druck  sich  zu  dem  der  0,5  °/o  igen  NaCl-Lösung 
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addirt,    und   dass    das  Volumen    des   Muskels   dann   entsprechend    ab- 
nehmen wird. 

Ich  gebe  nunmehr  einige  der  erhaltenen  Resultate  wieder; 

1.  Ebenso  schnell  wie  Methyl-  und  Aethylalkohol  dringen  alle 
flbrigen  untersuchten  einwerthigen  Alkohole  in  die  lebenden  Muskel- 
fasern ein;  die  höhern  Glieder  der  Reihe  durchsetzen  die  Muskel- 
fasern mindestens  ebenso  schnell  wie  die  Glieder  yon  niedrigerem 
Moleculargewicht,  wahrscheinlich  sogar  noch  schneller. 

2.  Nicht  minder  leicht  durchlässig  als  für  die  einwerthigen  Al- 
kohole erwiesen  sich  die  Muskelfasern  für  alle  geprüften  Halogen-Kohlen- 
wasserstoffe, Nitroparaffine  und  Nitrile,  für  Aethjlftther,  für  die 
neutralen  Ester  der  Mineralsfturen  und  die  Ester  der  einwerthigen 
Fettsäuren,  für  die  Urethane,  für  die  einwerthigen  Aldehyde  und 
Ketone,  sowie  ihre  Aldoxime  und  Ketoxime  und  ebenso  für  Lactone, 
die  keine  Hydroxylgruppen  im  Molecül  enthalten. 

3.  Etwas  weniger  leicht  permeabel  als  für  die  unter  2  aufgezählten 
Classen  von  Verbindungen  zeigen  sich  die  Muskeln  für  dienicht-substituirten 
zweiwerthigen  Alkohole.  Dies  ist  einmal  daran  zu  erkennen,  dass  bei  der 
üeberführung  von  Muskeln  z.B.  aus  0,7^/0  NaCl  in  0,7>  NaCl  -f  l*^/o  Aethylen- 
oder  Butylenglykol  eine  v  orübergehende  Ge  wichtabnah  m  e  der 
Muskeln  stattfindet;  dann  auch  daran,  dass  bei  der  üebertragung  von  Muskeln 
aus  OJ^Io  NaCl  in  0,2<^/o  NaCl -f  P/o  Glykol  Wasserstarre  später  eintritt, 
als  in  0,2%  NaCl  ohne  diesen  Zusatz;  ferner  aus  der  bedeutend  langsameren 
Wasseraufnahme  von  Muskeln,  die  aus  0,1  ^/o  NaCl  in  0,4 ^/o  NaCl  +  1  oder  2®/o 
eines  zweiwerthigen  Alkohob  übertragen  werden,  gegenüber  dem  Verhalten  bei  der 
üebertragung  der  Muskeln  in  0,4  Vo  NaCl  ohne  Zusatz  der  betreffenden  Alkohole 
etc.  Dagegen  dringen  viele  Derivate  der  zweiwerthigen  Verbind- 
ungen, wie  z.  B.  deren  Monohalogenhydrine,  ferner  Methylal,  Acetal 
etc.  ebenso  schnell  in  die  Muskelfasern  ein  als  die  unter  2  verzeich- 
neten Verbindungen. 

4.  Langsamer  als  die  zweiwerthigen  Alkohole  dringen  die  drei- 
werthigen  (z.  H.  Glycerin)  und  noch  viel  langsamer  als  letztere  die  vier- 
werthigen  Alkohole  (Erythrit)  in  die  Muskelfasern  ein.  Viele  Derivate 
der  drei-  und  vierwerthigen  Alkohole  dagegen  diffundiren  schnell 
oder  sogar  sehr  schnell  in  die  Muskelfasern  ein,  so  z.  B.  das  Mono- 
chlorhydrin  des  Glycerins,  das  Monoacetin  des  Glycerins,  der  Di- 
äthylester  der  Weinsäure  und  noch  schneller  (etwa  so  schnell  wie  die 
einwerthigen  Alkohole)  das  Dichlorhydrin  des  Glycerins,  das  Triacetin 
des  Glycerins,  das  Diäthylin  des  Glycerins,  der  Triäthylester  der 
Citronensäure,  das  Dichlorhydrin  des  Erythrits  etc. 

5.  Die  Amide  der  einwerthigen  Säuren  dringen  ungefähr  ebenso  schnell 
in  die  Muskelfasern  ein,  wie  die  zweiwerthigen  Alkohole  und  zwar,  wie  bei  den 
letzteren,    die    höheren    Glieder    der   Reihe   etwas   schneller,    als   die 
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Glieder  mit  einer  geringeren  Anzahl  von  Eohlenstoffatomen.    Lact- 
amid  dringt  etwas  langsamer  ein  als  Acetamid  oder  Butyramid. 

6.  Für  Harnstoff  und  Thioharnstoff  sind  die  Muskelfasern  schwerer 
durchlässig  als  für  Glycerin,  aber  leichter  als  für  Erythrit.  Die  al- 
kylirten  Harnstoffe  dringen  leichter  in  die  Muskelfasern  ein,  als 
die  einfachen  Harnstoffe,  und  zwar  um  so  leichter,  je  mehr  Wasser- 
stoffatome des  Harnstoffs  und  des  Thioharnstoffs  durch  Alkylo 
ersetzt  werden.  Phenylharnstoff  dringt  ferner  schneller  ein,  als 
Methylharnstoff. 

7.  FQr  Aminosäuren  sind  Muskelfasern  zum  Theil  nicht  merklich, 
zum  andern  Theile  sehr  schwer  durchlässig;  ebenso  sind  sie  nicht  merk- 
lich durchlässig  für  Kroatin,  Kreatinin  und  Allantoin.  Dagegen  sind 
die  Muskelfasern  höchstwahrscheinlich  (nach  Analogie  mit  Fflanzenzellen)  für  die 
Ester  der  Amidosäuren  sehr  leicht  durchlässig.  (Diese  Ester  waren  in  Folge 
ihrer  stark  basischen  Natur  zu  giftig,  um  auf  ihr  Eindringen  in  die  Muskelfasern 
mit  Hülfe  der  in  dieser  Arbeit  benutzten  Methode  direct  geprüft  zu  werden). 

8.  Für  die  fünf-  und  sechswerthigen  aliphatischen  und  allo- 
cyklischen  Alkohole  (Quercit,  Inosit),  für  die  Hexosen  und  Disaccba- 
rosen,  sowie  für  die  natürlich  vorkommenden  Glukoside  sind  die  lebenden 
Muskelfasern  nicht  merklich  durchlässig.  Es  ist  zwar  nicht  unmöglich, 
dass  eine  gewisse  Menge  z.  B.  von  Traubenzucker  als  solcher  in  die 
Muskelfasern  übergeht;  wenn  aber  dies  der  Fall  sein  sollte,  so  wird  auf  irgend 
eine  Weise,  sobald  die  Traubenzuckerconcentration  in  den  Muskelfasern  einen  ge- 
wissen ,  recht  niedrigen  Werth  en*eicbt  hat ,  ein  weiterer  Uebertritt  von 
Traubenzucker  in  die  Muskelfasern  ganz  oder  beinahe  ganz  auf- 
gehoben, selbst  wenn  die  Traubenzuckerconcentration  in  der  die 
Muskelfasern  umspülenden  Lösung  einen  zwanzig-  oder  dreissigfach 
höheren  Werth  besitzt.  Wenn  also  Traubenzucker  als  solcher  in  die 
Muskelfasern  übergeht,  so  muss  der  Mechanismus  der  Aufnahme  ein  gänz- 
lich anderer  sein  als  bei  den  unter  2—8  aufgezählten  Verbindungen, 
wo  die  in  die  Muskelfasern  übergehenden  Mengen  sich  proportional  den  Con- 
centrationen  dieser  Verbindungen  in  der  die  Muskelfasern  umgeben- 
den Lösung  verhalten. 

9.  Die  Mehrzahl  der  aromatischen  und  heterocyklischen  Verbind- 
ungen ist  zu  giftig  oder  in  Wasser  zu  wenig  löslich,  um  auf  ihr  Eindringuogs- 
vermögen,  resp.  auf  die  relative  Schnelligkeit  ihres  Eindringens  in  die  noch  un- 
versehrten Muskelfasern  mittelst  der  genannten  Methode  direct  geprüft  zu  werden. 
FQr  einige  der  wichtigsten  Repräsentanten  der  verschiedenen  Classen 
dieser  Verbindungen  kann  indessen  die  sehr  leichte  Durchlässigkeit  der  noch 
völlig  gesunden  oder  nicht  dauernd  beschädigten  Muskelfasern  durch  directe  Ver- 
suche nachgewiesen  werden,  so  z.  B.  für  Phenol  (Garbolsäure),  für  Resorcin, 
für  Anilin  und  Acetanilid,  für  Phenacetin,  für  Pyridin  und  für  Anti- 
pyrin.  Aus  vergleichenden  Beobachtungen  lässt  sich  mit  grosser  Wahrscheinlich- 
.keit  folgern,  dass  die  Muskelfaseiii  in  noch  unversehrtem  Zustande  für  die  grosse 
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Mehrzahl  der  aromatischen  Verbindungen  leicht  durchlässig  sein 
müssen.  Für  die  Salfosänresalze  der  aromatischen  und  heterocyklischen 
Verbindungen  sind  die  Muskelfasern  indessen  in  normalem  Zustande  nicht  merk- 
lich dnrchlftssig,  und  —  wenn  überhaupt  —  sind  sie  auch  jedenfalls  äusserst 
wenig  durchlässig  für  die  Salze  der  einfachen  aromatischen  Säuren,  während  sie 
für  die  meisten  freien  aromatischen  Säuren  (Benzoesäure,  Salicyl- 
säure  etc.)  jedenfalls  leicht  durchlässig  sein  werden. 

10.  Für  die  Salze  der  basischen  Anilinfarben  sind  die  lebenden 
Muskelfasern  sehr  leicht  durchlässig,  wie  an  der  Färbung  intra  vitam  zu 
erkennen  ist;  für  die  sulfo sauren  Farbstoffe  sind  dagegen  die  lebenden 
Muskelfasern  undurchlässig. 

11.  Bei  20^  C.  dringen  Glycerin  und  Harnstoff  (die  einzigen  Verbindungen, 
die  bisher  in  dieser  Richtung  untersucht  worden  sind)  circa  anderthalb  Mal  so  schnell 
in  die  Muskelfasern  ein  als  bei  0,5®  C. 

12.  Unter  den  anorganischen  Verbindungen  wurde  die  sehr  leichte 
Durchlässigkeit  der  Muskelfasern  für  freie  gelöste  Kohlensäure  durch 
directe  Versuche  nacbgewfesen.  Borsäure  dringt  in  die  Muskelfasern  ungefähr 
so  schnell  ein,  wie  die  zweiwerthigen  Alkohole  von  niedrigem  Moleculargewicht 
(z.  B.  Aethylengljkol).  In  geeigneten  Lösungsgemischen  Ton  Chlomatrium  und 
Borsäure  bleiben  Muskeln  (und  Nerven)  ausserordentlich  lange  am  Leben 
(einige  Muskeln  über  12  Tage  lang  bei  gewöhnlicher  Zimmertemperatur, 
Nerven  über  120  Stunden).  —  Nach  Versuchen  mit  andern  Zellarten  kann 
mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  geschlossen  werden,  dass  die  Muskelfasern  auch 
für  Stickoxydul,  für  freies  Ammoniak,  für  Schwefelwasserstoff  und 
für  Wasserstoffsuperoxyd  sich  sehr  leicht  durchlässig  zeigen  werden.  Auch 
für  die  Lösungen  von  Sauerstoff,  Stickstoff,  Argon,  Schwefelkohlen- 
stoff, Jod  und  einzelne  andere  anorganische  Verbindungen  ist  eine  leichte  Durch- 
lässigkeit der  Muskelfasern  sehr  wahrscheinlich. 

Aus  der  Gesammtheit  der  Versuche  ergiebt  sich  die  Regel,  d  as s  a  11  e 
Verbindungen,  die  neben  einer  merklichen  Löslichkeit  in 
Wasser  sich  in  Aethyläther,  in  den  höheren  Alkoholen,  in 
Olivenöl  und  in  ähnlichen  organischen  Lösungsmitteln 
leicht  lösen  oder  wenigstens  in  den  zuletzt  genannten  Lös- 
ungsmitteln nicht  viel  schwerer  löslich  sind  als  in  Wasser, 
äusserst  leicht  in  die  lebenden  Muskelfasern  und  in  andere 
thierische  und  pflanzliche  Zellen  eindringen.  Es  ist  also 
mit  einem  hohen  Grade  von  Wahrscheinlichkeit  vorauszusehen,  dass  die 
Muskelfasern  etc.  sich  für  weit  über  80000  der  ca.  100000  zur  Zeit 
bekannten  organischen  Verbindungen  als  sehr  leicht  durch- 
lässig erweisen  werden. 

Li  weichem  Grade  die  Muskeln  aus  wässerigen  Lösungen  ver- 
schiedener Substanzen   letztere   aufnehmen  ^   hängt  von  dem  Theilungsr 
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coefficienten  ab.  Was  man  darunter  zu  verstehen  hat,  ist  an  verschie- 
denen Stellen  auseinander  gesetzt.  Man  vergleiche  die  Untersuchungen 
von  Meyer  und  Overton  über  Narkose  im  Kapitel  ;,Pharmakologisches^; 
auch  unter  ^Histologisches*'  ist  davon  die  Rede^  etc. 

Wenn  die  wässerige  Lösung  einer  Substanz  mit  der  Muskelsubstanz 
in  Berührung  gebracht  wird,  so  kann  nur  dann  ein  Theil  der  Substanz 
in  die  Muskelsubstanz  übergehen,  wenn  sich  im  Muskel  ein  Bestandtheil 
befindet,  in  welchem  die  zu  untersuchende  Substanz  löslich  ist.  Ist 
diese  Löslichkeit  grösser  als  die  in  Wasser,  so  wird  sich  der  Stoff  bald 
in  grösserer  Concentration  in  der  Muskelsubstanz  als  im  Wasser  be- 
finden. Das  Verhältniss  der  Löslichkeiten  bestimmt  also  den  Theilungs- 
coefficienten. 

Nun  ist  es  jedoch  schwierig,  die  lösende  Substanz  im  Muskel  aus- 
findig zu  machen.  Aus  den  Untersuchungen  von  Overton  hat  sich  aber 
ergeben,  dass  gerade  diejenigen  Stoffe  leicht  in  die  Muskelsubstanz  ein- 
dringen, die  auch  in  Cholesterin,  Lecithin,  Aethyläther  und  höheren 
Alkoholen  leicht  löslich  sind. 

Diese  Regel  vereinfacht  die  Voraussage  des  Eindringens 
und  des  Grades  des  Eindringens  von  Stoffen  in  die  Muskel- 
substanz in  ungemeinem  Maasse. 

Indessen  muss  darauf  hingewiesen  werden,  dass  zuweilen  auch 
Ausnahmen  vorkommen.  Die  Salze  der  basischen  Anilinfarbstoffe  dringen 
sehr  leicht  in  die  Muskelfasern  ein;  ebenso  in  Lecithin  und  Cholesterin. 
Das  stimmt  mit  der  Regel,  aber  im  Gegensatz  zu  derselben  sind  diese 
Anilinfarben  in  Aether  und  Olivenöl  kaum  löslich. 

Man  hat  aber  noch  ein  anderes  Mittel  die  Permeabilität  zu  unter- 
suchen, nämlich  mittelst  Pflanzen,  wobei  die  Plasmolyse  den  Indicator 
bildet  (vergl.  Bd.  I,  S.  215).  Overton  fand  die  wichtige  Thatsache,  dass  in 
sämmtlichen  Fällen,  in  denen  es  möglich  war,  auch  Pflanzenzellen  auf 
ihre  Durchlässigkeit  für  verschiedene  Verbindungen  zu  untersuchen,  sich 
eine  vollständige  Uebereinstimmung  mit  der  Muskelsubstanz  ergeben  hat, 
die  sich  auch   auf  die  relative  Schnelligkeit  des  Eindringens  erstreckt. 

Es  besteht  sonach,  wie  Overton  meint,  eine  grosse  Wahrschein- 
lichkeit dafür,  dass  diese  Uebereinstimmung  sich  auch  auf  solche  Ver- 
bindungen erstrecken  wird,  die  nur  bei  Pflanzenzellen,  aber  nicht  bei 
den  Muskelfasern  genauer  auf  ihr  Eindringungsvermögen  geprüft  werden 
können.  Der  Autor  geht  noch  weiter  und  schreibt  den  Permeabilitäts- 
verhältnissen, die  er  für  Muskelfibrillen  findet,  auch  für  die  anderen 
thierischen  Zellen  Geltung  zu. 
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Kritische  Bemerknng. 

Ich  kann  nicht  unterlassen,  ernsten  Zweifel  darüber 
zu  äussern,  ob  dieser  Satz  in  aller  Strenge  richtig  ist 
und  richtig  sein  kann. 

Sehen  wir  nicht,  um  ein  Beispiel  zu  nennen,  dass  die  Magenschleim- 
haut ganz  andere  Permeabilitätsverhältnisse  besitzt,  als  die  Darmschleim- 
haut und  diese  wieder  ganz  andere  als  die  rothen  Blutkörperchen?  Ich 
glaube  sogar,  dass  die  Natur  in  den  Permeabilitätsdifferenzen  ein  mächtiges 
Mittel  zur  Differenzirung  der  Functionen  des  Organismus  besitzt.  Ich 
will  nicht  in  Abrede  stellen,  dass  die  meisten  Zellenarten  gegenüber 
einer  und  derselben  Substanz  im  Grossen  und  Ganzen  ähnliche 
Permeabilitätsverhältnisse  zeigen,  so  z.  B.  gegenüber  Aethylalkohol,  im 
Detail  gilt  dies  aber  nicht.  Um  kleine  Differenzen  in  der  Durch- 
lässigkeit, namentlich  auch  in  der  Schnelligkeit  des  Eindringens  zu  er- 
kennen, gewährt  weder  die  auf  die  Muskeln  noch  die  auf  die  Päanzen- 
zellen  von  0 verton  angewendete  Methode  eine  genügende  Genauigkeit. 
Ein  principieller  Einwand  ist  ausserdem  darin  zu  finden,  dass  die  Me- 
thoden den  Austausch  nicht  in  genügendem  Maasse  würdigen  können. 
Wenn  eine  Substanz  in  die  von  0 verton  untersuchte  Zelle  eindringt 
und  eine  ungefähr  isosmotische  Menge  anderer  Bestandtheile  aus  ihr 
austritt,  so  gelangt  0 verton  zum  Resultat,  dass  die  Zelle  für  die  erste 
Substanz  impermeabel  war.  Dieser  Schluss  erfolgt  zu  Unrecht.  Auf  diese 
Weise  ist  0 verton  die  Permeabilität  von  Pflanzenzellen  (und  also  auch 
von  Blutkörperchen)  für  Ionen  entgangen.  Es  würde  ihm  auch  schwer 
fallen,  diese  durch  Plasmolyse,  selbst  nachträglich,  nachzuweisen.  Das 
rührt  daher,  dass  der  plasmolytischen  Versuchsmethode  ein  osmotischer 
Austausch  entgeht;  andererseits  daher,  dass,  wo  der  Austausch  nicht 
in  isosmotischen  Verhältnissen  stattfindet,  die  Methode  nicht  genügende 
Genauigkeit  besitzt  diese  zu  entdecken.  Gleiches  gilt  auch  für  die  bei 
den  Muskeln  geübte  Methode. 

y)  Bedeatani:  der  Na*-Ionen  für  den  Contractionsact  des  Muskels. 

In  einer  zweiten  Abhandlung  hat  0 verton  die  Bedeutung  der 
Na'-Ionen  für  den  Contractionsact  des  Muskels  studiit  [25]. 

Auch  hier  weichen  die  Resultate  theilweise  von  denen  Loeb's  ab. 
Ausgangspunkt  war  die  Beobachtung,  dass  ein  Sartorius  nach  dem  Ver- 
bringen aus  einer  0,6  ®/o  igen  NaCl-Lösung  in  eine  isosmotische  Rohr- 
zuckerlösung (6  ^/o),  ^spontane"  Zuckungen  zeigte  und  danach  bald  wieder 
zur  Ruhe  kam,  ohne  zunächst  in  seiner  Erregbarkeit  irgendwie  gelitten 
zu  haben.     Kurze  Zeit  nachher  wurde  aber  der  Muskel   völlig  uner- 
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regbar,  obgleich  er  im  Wesentlichen  ein  normales  Aussehen  behielt. 
Merkliche  Mengen  von  Rohrzucker  konnte  er  nicht  in  seine  Fasern  auf- 
genommen haben.    Was  war  also  die  Ursache  der  Erscheinung? 

Es  war  0 verton  aufgefallen,  dass  Hinzufügung  von  etwas  Koch- 
salz zu  der  Zuckerlösung,  die  Erregbarkeit  bald  wiederherstellte.  War 
dies  nun  eine  Folge  davon,  dass  die  Zuckerlösung  verdünnt  wurde  und 
demzufolge  der  schädigende  Einfluss  abnahm,  oder  war  es  vielleicht  das 
Kochsak  als  solches,  das  restaurirend  wirkte?  Der  Versuch  ergab,  dass 
reine  Rohrzuckerlösungen  von  geringerer  Concentration  (5**/o  und  4®/o) 
ebenso  schädlich  wirkten;  femer  dass  nicht  nur  Rohrzucker,  sondern 
auch  isosmotische  Lösungen  anderer  Nichtelektrolyte  giftig  waren,  aber 
dass  die  toxische  Wirkung  all  dieser  Substanzen  durch  Hinzufügung  von 
NaCl  gelindert  wurde  ^).  Die  Concentration  an  NaCl,  die  diese  Nicht- 
Elektrolytlösungen  bedürfen,  um  die  Muskeln  ungefähr  ebenso  lange  er- 
regbar zu  halten  wie  in  0,6 — 0,7  ®/o  NaCl  war  0,1 — 0,12  ®/o,  während  der 
niedrigste  Chlomatriumgehalt  einer  Lösung,  die  eben  ausreichte  um  die 
Muskeln  noch  merklich  erregbar  zu  halten  0,07  ®/o±  0,003  ®/o  rund  0,05  ®/o 
betrug.  Die  benutzten  Muskeln  waren :  Sartorius,  Cutaneus  pectoris  und 
Hinterfussmuskeln,  zuweilen  auch  der  Gastrocnemius.  Aus  diesen  Ver- 
suchen geht  hervor,  dass  beim  Verweilen  von  Muskeln  in  6  ®/o  igen  Rohr- 
zuckerlösungen oder  in  mit  diesen  isosmotischen  Lösungen  von  Trauben- 
zucker, Fructose,  Milchzucker,  Mannit,  Alanin  etc.,  der  bald  eintretende 
unerregbare  Zustand  nur  durch  die  Verarmung  der  Zwischenflüssig- 
keit der  Muskeln  an  Chlomatrium  bedingt  sein  kann,  indem  letzteres 
aus  den  Muskeln  in  die  Rohrzuckerlösungen  etc.  exosmirt. 

Diese  Schlussfolgening  wurde  noch  dadurch  bestätigt,  dass  Muskehi, 
die  in  einer  6  ^/o  igen  Rohrzuckerlösung  behufs  Entfernung  der  Lymphe 
gut  abgespült  waren,  bei  einem  weiteren  Aufenthalt  in  einer  frischen 
Rohrzuckerlösung  an  diese  soviel  Chlor  abgaben,  dass  dieses  mit 
AgNOg  und  HNOg  leicht  nachgewiesen  werden  konnte. 

Weiter  zeigte  sich,  dass  durch  den  Chlornatriumverlust  nicht  nur 
die  Erregbarkeit  (das  Contractionsvermögen),  sondern  auch  die  Erreg- 
ungsleitung aufgehoben  wird. 

Ist  somit  für  die  Erhaltung  beider  Lebenseigenschaften  die  An- 
wesenheit einer  gewissen  NaCl-Menge  nothwendig,  so  ergiebt  sich 
die  weitere  Frage,  ob  es  hierbei  auf  die  Na*-Ionen,  oder 
auf  die  Cl'-Ionen,  oder  auf  das  ungespaltene  NaCl  an- 
kommt. 

1)  Howell  [19]  fand  Aehnliohes  für  das  Froschherz. 
Hamburger.  Osmot  Druck.    nL  Band.  10 


146  >  FrosdUna^eln  in  Saislösaiigbii.  < 

Um  diese  Frage  zu  beantworten,  untersuchte  0vert6n  verschieb 
dene  Natriumsalze  (Natriumbromid,  Nitrat,  Sulfat,  secundäres  Phosphai 
(NagHPOJ,  Natriumbicarbonat  (NaHCOs),  Chlorat  (NaCl  Oj),  Natrium- 
acetat,  -benzoat,  -salicylat,  Ferrocjannatrium  (Na4  Fe  (CN)e  -f-  10  aq) 
und.  Ferricyannatrium  (Nag  Fe  (CN)«  +  2  aq).  Er  bereitete  Lösungen, 
die  neben  6^/o  Bohrzucker,  soviel  von  den  einzelnen  Natriumsalzen  entn 
hielten,  als  einer  0,1  ®/o  igen  NaCl-Lösung  äquivalent  war.  In  der 
ganzen  Reihe  von  Versuchen  blieb  die  Erregbarkeit  regelmässig  6i> 
halten,  bezw.  sie  wurde  wiederhergestellt  und  war  sogar  in  den  ersten 
Stunden  fast  genau  dieselbe  wie  in  Lösungen  von  6^/o  Bohrzucker 
+  0,l<>/oNaCl. 

Es  lässt  sich  also  nach  Overton  mit  höchster  WahrV 
scheinlichkeit  schliessen,  dass  für  die  Vorgänge  der  Er? 
regungsleitung  und  Muskelconcentratioü  nur  die  Natrium- 
ionen von  Bedeutung  sind,  während  die  Anionen  und  die 
nicht  dissociirten  Molecüle  dabei  nicht  betheiligt  sind 
oder  höchstens  eine  ganz  nebensächliche  Bolle  spielen.  ' 

Overton  untersuchte  nun  weiter,  ob  auch  die  Hinzufügung  geringer 
Mengen  von  Ca^,  Sr*  und  Hg-Salzen  zu  der  6^/o-Bohrzuckerlösuiig 
die  Erregbarkeit  wieder  herzustellen  vermochte.  Es  zeigte  sich,  da^s 
das  nicht  der  Fall  war.  Nach  Overton  liegt  gerade  darin  das 
stärkste  Argument  für  den  Satz,  dass  es  die  Natriumionei^ 
und  nicht  die  den  Säuren  entsprechenden  Anionen  sind^ 
die  die  günstige  Wirkung  ausüben.  Selbst  Kalium-,  Bubidium-  un^ 
Calciumsalze  waren  dazu  nicht  im  Stande,  wohl  aber  Lithiumsalze. 
Diese  können  also  Na-Salze  ersetzen,  wenn  sie  auch,  freilich  in  etwa§ 
höheren  Concentrationen,  auf  die  Muskeln  und  noch  mehr  auf  die  Nerven 
allmählich  schädlich  einwirken.  Auch  die  Thatsache,  dass  verschiedene 
Lithiumsalze,  wie  Lithium-Chlorid,  Sulfat,  Nitrat,  Phosphat  und  Acetat, 
sämmtlich  das  NaCl  vertreten  können,  spricht  für  die  Annahme,  dass  die 
Kationen  die  Hauptrolle  spielen. 

Die  Minimal-Concentrationen  der  Lithiumsalze,  die  eine  Contrac^ 
tion  ermöglichen,  waren  die  gleichen  wie  bei  den  entsprechenden 
Natriumsalzen. 

Eine  ihn  selbst  befriedigende  Erklärung  für  die  Noth wendigkeit 
eines  Zusatzes  von  Kochsalz  zu  der  Bohrzuckerlösung,  ist  der  Autor 
schuldig  geblieben.  Deshalb  wage  ich  den  Versuch,  auf  eine  solche 
hinzudeuten. 
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•  >•  Weöii  es  richtig  ist,  wie  es  aus  den  Versuchen  hervorzugehen 
seheint,  dass  das  Perimysium  extemum  und  internum,  sowie  auch  daist 
Siihx)lemma,  für  Salze  permeabel  sind,  so  muss,  nachdem  der  Muskd 
einige  Zeit  in  einer  6^/0  igen  Zuckerlösung  gelegen  hat,  die  interstitielle 
Flüssigkeit  auch  nahezu  eine  6^/0  ige  Rohrzuckerlösung  und  frei  von 
Sabea  sein;.  Nun  ist  die  F^age,  warum  ^  die  Moskelsubstanz  in  einei^ 
salzfreien  Umgebung  ihre  Functipnsfähigkeit  verliert.  Von  lonenaus- 
^Gipsch  zwischen  Muskelsubstanz  und  Umgebung  kann  nicht  die  Rede 
sein,  denn  in  letzterer  sind  keine  Ionen  mehr  vorhanden.  Es  sch^t 
mir  aber  nicht  unmöglich,  dass  die  Muakelsubstanz  NaCl  als  solches 
austreten  lässt,  und  dass  dieser  Austritt  unter  normalen  Verhältnissen 
deshalb  nicht  stattfindet,  weil  sich  dann  Kochsalz  zwischen  Muskelsub* 
stanz  und  Perimysium  befindet. 

,  Aehnliches  ist  zu  erreichen,  wenn  man  zu  der  interstitiellen  Zucker» 
lösung  NaCl  oder  LiCl  hinzufügt  und  zwar  eine  solche  Menge,  die 
n^t  dem .  Na-Gehalt  der  lonenproteide  der  Muskelsubstanz  im  Gleich* 
gewicht  steht. 

Ich  erwähne  schliesslich  noch,  dass  Nerven  durch  Verweilen  in 
reinen  Zuckerlösungen  ihre  Erregbarkeit  nicht  verlieren.  Dies  ist  viel- 
leicht darin  begründet,  dass  die  umgebende  Zuckerlösung,  die  etwa 
zwischen  Achsencylinder  und  Markscheide  gelegene  NaCl-Lösung,  nicht 
so  leicht  austreibt,  weil  die  Diffusion  nur  in  der  Nähe  der  Ranvier'^ 
sehen  Elinscbnürung  stattfinden  kann. 


II.  Elektromotorische  Erscheinungen  am  ruhenden  Froschmuskel. 

Man  geht  wohl  nicht  fehl,  wenn  man  annimmt,  dass  von  den 
meisten  Physiologen  der  von  Hermann  gegebenen  Darstellung  über  den 
Ursprung  der  elektromotorischen  Kraft  an  geschädigten  und  gereizten 
Muskeln  beigestimmt  wird.  Nach  dieser  Vorstellung  ist,  wie  auch 
Engelmann  endgültig  nachwies,  der  unversehrte,  nicht  gereizte  Muskel 
stromlos  und  die  geschädigte,  bezw.  gereizte  Stelle  negativ  elektrisch 
gegenüber  der  nicht  geschädigten,  bezw.  nicht  gereizten^).  Diesß 
Ansicht  hat  eine  grosse  Anzahl  älterer  Thatsachen  unter  einem  ein* 
heitlichen  Gesichtspunkt  gebracht  und  auch  viele  neue  zu  Tage  ge- 
fördert. 


1)  ÜDter  gewissen  Bedingungen  aber  kann  die  alterirte  Stelle  gegenüber  dem 
nicht  geschädigten  Theile  auch  positiv  werden  (E.  Hering). 

10* 
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Die  Frage,  wamm  eine  alterirte  Stelle  negativ  wird,  konnte  bei 
dem  damaligen  Stand  der  Wissenschaft  nicht  mit  Aussicht  auf  Erfolg 
in  Angriff  genommen  werden.  Der  erste  Versuch  hierzu  wurde  1897 
von  Tschag owetz  [26]  unternommen. 

a)  Demarkationsstrom  bei   kttnstlichem  Querschnitt   (Tschagowetz)« 

Der  russische  Forscher  fasst  die  elekromotorischen  Erscheinungen 
als  Folge  eines  Diffusionsstromes  von  COg  (HgCOs)  auf.  Bereits  1867 
hatte  Hermann  festgestellt  [27],  dass  die  Kohlensäureentwicklung  am 
künstlichen  Querschnitt  des  ruhenden  Muskels  6,5  mal  grösser  sei  als 
im  übrigen  Theil  derselben.  Es  handelt  sich  also  um  eine  Con- 
centrations-  (Gas-)  Kette,  die  dadurch  gebildet  wird,  dass 
die  Concentration  der  H-Ionen  am  künstlichen  Querschnitt, 
resp.  an  der  gereizten  Stelle  grösser  ist,  als  an  den  normalen. 
Stellen.  (Vergl.  über  Concentrationsketten  B.  II  S.  332  und  auch  unten 
S.  149  ff.)  Berechnet  man  nun  daraus  die  elektromotorische  Kraft  des 
Ruhestromes,  d.  h.  des  Stromes,  den  man  erhält,  wenn  man  den  künst- 
lichen Querschnitt  und  die  unversehrte  Oberfläche  durch  einen  Kupfer- 
draht mit  einander  verbindet,  so  ergiebt  sich  eine  Zahl,  die  mit  dem 
beobachteten  Werth  gut  übereinstimmt.  So  berechnete  Tschagowetz 
bei  einem  Sartorius  des  Frosches  für  die  elektromotorische  Kraft  0,038  Volt, 
während  der  Versuch  0,043  Volt  ergab. 

Tschagowetz  hebt  hervor,  dass  der  berechnete  Werth  kaum 
eine  Aenderung  erfahren  würde,  wenn  der  Muskelstrom  nicht  von  der 
entstandenen  Kohlensäure,  sondern  von  Milch-  oder  Phosphorsäure  her- 
rühren sollte. 

Nach  dem  erwähnten  Princip  hat  Tschagowetz  auch  die  Neigungströme 
gedeutet.  Man  darf  annehmen,  dass  die  GOrEntwicklung  auf  dem  Querschnitt 
senkrecht  auf  die  Muskelfasern,  an  allen  Stellen  von  gleicher  Intensität  ist. 

Legt  man  einen  schrägen  Schnitt  an,  so  wird  die  Kohlensäure  sich  am  spitzen 
Winkel  auf  eine  kleinere,  am  stumpfen  aber  auf  eine  grössere  Oberfläche  vertheUen. 
Demzufolge  ist  der  osmotische  Druck  an  diesen  Stellen,  der  Grösse  der  betreffenden 
Winkel  umgekehrt  proportional.  Aus  diesem  Unterschied  im  osmotischen  Druck 
am  stumpfen  und  spitzen  Winkel  berechnet  dann  Tschagowetz  die  elektro- 
motorische Kraft  der  Neigungströme.  Er  erhielt  folgende  Werthe  bei  drei  ver- 
schiedenen Neigungswinkeln. 


a  =  30« 

45^ 

60  0 

berechnet 

0,033  Volt 

0,022  Volt 

0,014  Volt 

beobachtet 

0,034     . 

0,021     , 

0,012    . 

Für  eine  Betbeiligung  der  Kohlensäure  bei  den  thierischen,  elek- 
trischen   Erscheinungen   hat   sich    auch   Aug.   D.  Waller    1897    aus- 
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gesprochen  [29],  Waller  hält  es  für  sehr  wahrscheinlich,  dass  der 
grösste  Theil  der  Erscheinungen  an  lebenden  Nerven  und  Muskeln  ein- 
fache Erscheinungen  physikalisch-chemischer  Natur  sind,  eine  Ansicht,  die 
auch  von  Boruttau  mit  Beziehung  auf  die  Erscheinungen  der  Nerven- 
leitung energisch  vertheidigt  wurde  (siehe  unten). 

In  gleichem  Sinne  hat  auch  Oker-Blom  vier  Jahre  später  Versuche 
angestellt  [29].  Dabei  wurden  erst  die  Potentialgefalle  studirt,  wenn 
chemische  Agentien  örtlich  auf  den  Muskel  applicirt  wurden.  Mit  Hilfe 
der  dadurch  erworbenen  Kenntnisse  wurde  dann  weiter  der  durch  künst- 
lichen Querschnitt  herbeigeführte  Demarkationsstrom  untersucht. 
In  beiden  Fällen  handelt  es  sich  um  Goncentrationsketten. 

Zum  Verständniss  seiner  Ausführungen,  insbesondere  aber  mit  Rück- 
sicht auf  die  grosse  Wichtigkeit  dieser  Ketten  für  eine  Anzahl  biologischer 
Erscheinungen,  will  ich  noch  einiges  über  die  physikalisch-chemische 
Seite  des  Gegenstandes  mittheilen.  Im  zweiten  Band,  S.  332  fif.  ist 
bereits  ausführlich  die  Rede  von  diesen  Ketten  gewesen. 

b)  Allgemeine  Bemerkungen  fiber  Concentrationsketten. 

a)  Wesen  der  Concentratioiisketteo. 

In  jeder  wässerigen  Elektrolytlösung  sind  die  Molecüle  wenigstens 
theilweise  in  Kationen  und  Anionen  gespalten.  Die  ersten  sind  mit 
positiver,  die  zweiten  mit  negativer  Elektricität  geladen.  Dennoch  weist 
eine  solche  Lösung  für  sich  allein  keine  elektromotorische  Kraft  auf, 
weil  in  ihr  die  Zahl  der  Kationen  und  Anionen  gleich  ist.  Diese  sind 
mit  gleich  grossen,  entgegengesetzten  Elektricitätsmengen  geladen, 
so  dass  die  algebraische  Summe  der  lonenladungen  =  Null  ist. 

Was  wird  nun  geschehen,  wenn  zwei  verschieden  concen- 
trirte  Lösungen  desselben  Elektrolyten  mit  einander  in  Berührung 
gebracht,  z.  B.  vorsichtig  auf  einander  geschichtet  werden? 

Es  wird  eine  Diffusion  von  nicht  gespaltenen  Molekülen  aus  der 
concentrirten  in  die  verdünnte  Lösung  stattfinden.  Aber  auch  die  Ionen 
werden  sich  in  Bewegung  setzen,  und  zwar  aus  der  Flüssigkeit,  in  der 
sie  in  grösseren  Concentrationen  vorhanden  sind,  nach  der,  in  welcher 
ihre  Concentration  geringer  ist.  Nehmen  wir  einen  Augenblick  an, 
dass  in  einem  bestimmten  Fall  die  Kationen  eine  grössere  Wander- 
ungsgeschwindigkeit besitzen,  als  die  Anionen.  Dann  werden  in  einer 
bestimmten  Zeit  mehr  Kationen  als  Anionen  in  die  verdünnte  Lösung 
hineindiffundirt  sein;    demzufolge    wird  die  verdünnte    Lösung  positiv 
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elektrisch,  während  durch  das  Zurückbleiben  von  Anionen  die  conoen- 
trirte  Lösung  negativ  elektrisch  wird.  Diflundiren  die  Anionen  schneller 
als  die  Kationen,  so  wird  umgekehrt  die  verdünnte  Lösung  negativ 
elektrisch. 

Ein  Beispiel  für  den  ersten  Fall  giebt  das  HCL  Die  Wanderungs- 
geschwindigkeit von  H'  ist  bei  18^'  318,  von  Cl' —  65,9,  Bringt  man 
eine  verdünnte  HCl-Lösung  mit  einer  concentrirten  in  Berührung,  so 
werden  aus  der  letzteren  positive  H  -Ionen  mit  grösserer  Geschwindigkeit 
in  die  verdünnte  hinöberwandem  als  Cl'-Ionen,  An  der  Grenzschicht 
wird  also  die  der  verdünnten  Säure  zugekehrten  Seite  positiv  und  die 
der  concentrirten  Säure  zugekehrte  negativ  elektrisch.  Bei  KÜH-Lös- 
ungen  ist  gerade  das  Umgekehrte  der  Fall,  denn  da  haben  die  elektrcK 
negativen  OH'Jonen  eine  grössere  Geschwindigkeit  (174)  als  die  elektro- 
positiven  K*Ionen  (65,3)* 

M)  Es  kann  auch  geschehen,  dass  die  Wandenmgsgeschwindigkeiten  der 
Kationen  und  Anionen  nahezu  dieselben  sind,  wie  z.  B.  in  KCl  (wo 
die  von  K'  ^  65,3  und  von  Cl'  65,9  ist).  In  diesem  Fall  wii\l  keine 
Elektricitätstrennung  beobachtet. 

Ich  füiire  hier  einige  Ketten  an,  deren  elektromotorische  Kraft 
Oker-Blom  ermittelt  hat. 


ßt  Beispiel  von  Coaceatrationsketteii  uod  ihre  elektromotorisclie  Kraft. 

0,1  n.  KCl  I  O.OUOUl  n,  NaCl  |  ÜJ  d.  MaCl  |  0,1  m  KCl 
(Vergl.  bezüglich  der  Gefäase  Bd.  II  S.  345  E 

Hier  grenzen  also  zwei  verschiedeDe  concentrjrte  NaCl-Lüsungen  einander.  Die 
datlureli  entetandene  Elektricität  wird  beideraeit«  mittelst  einer  €,1  o.  KCl-Lösung 
abgeleitet.  Der  Grund  der  PotentmlditTerenz ,  die  bei  ßerüliruDg  der  zwei  NaCl* 
Lösungen  auftritt,  liegt  darin ^  daaa  die  Wanderungagescb windigkeit  von  Na'  44,4, 
die  von  Cl*  65,9  beträgt.  Die  negativen  Chlorionen  werden  deshalb  schneller  in 
die  verdünntere  NaCl-LüBung  übergeben  als  die  positive  Nnionen.  Von  der  linken 
Seite  der  Kette  wird  Bomit  negative  Elektricitüt  abgeleitet  werden  können*  Der 
Versuch  lehrt,  dass  die  PotentiaJdifFerenz  —  20  Millivolt  beträgt. 

War  die  üchwÄchere  NaClLöaung  statt  O,000€l  normal  0,0001  normal,  so  war 
die  Potent ialdifFerenz  —  13  Millivolt;  war  sie  0,01  n.  so  wer  sie  —  4  Millivolt. 

Die  folgende  Kette  ist  nach  dem  oben  gesagten  stromlos, 
I      0,1  K(  1  I  0,0()1  n.  KCl  I  1  n.  KCl  |  0,1  n.  KCl      II 
denn  Chlor- und  Kaliumionen  besitzen   die   f^ieiche  Wander- 
ungsgeschwindigkeit. 

Bringt  man  jedix^h  etwa  ÜJ  n.  Salpetersäure  zwischen  die  beiden 
mittleren  KCl-Lüs^nngen,  so  entsteht  folgende  Kette: 
I      0,1  KCl  I  aOOl  n.  KCl  |  0,1    n.  HNO»  |  1  n.  KCl  |  0,1  n.  KCl      II 
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-;vi>  Diese.  Kette  zeigt  einen- Ström  in  der  Richtung  11 -^L 
- 1:  r  .  Die<Wanderungßgeschwiiidigkeit  der  positiven  H'-T6nen  beträgt  318 
Itid  die  der  NOVIonen  60,8.  Es  lässt  sichi  erwarten,  dass  die  H'-^IoDen 
gegen  die  verdünnte  KCl-Lösung  einen  grösseren  Vorsprung  vor  den 
2}QVlonen  erhalten,  als  gegenüber .  der  concentrirtereh  KCl-Eösung. 
Daher  entsteht  ein  Strom  in  der  Rieh tung  von  rechts  nach  links. 

.  Noch  einwandfreier  dürfte  diese  üeberlegiang  erischeii*- 
Aen,  wenn  wir  zwei  Nicht-Elektrolyten  einschalten,  z.  B, 
dfistillirtes  Wasser  mit  Mannitlösung. 

il      0,1  n.  KCl  I  Destill.  Wasser  |  0,1  n.  Mannit  |  0,1  n.  KCl.      II 
ist  stromlos.  ■    "■ 

M.  Wird  ftber  zwischen  dem  reioen  Waeser  and  der  Mannitldsuiig  ein  ih  0,1  n. 
HCl  getrftnkter  FÜesspapiersU-eifea  eiogeachaltet,  so  kann  an  der  linken  Seite  <I) 
4-  26  MiUivolt  abgeleitet  werden.  Wird  dagegen  eine  in  Q4  n.  NaOH  getrftnkter 
Fliesspa pierstreifen  eingeschaltet,  so  entsteht  ein  Strom  in  entgegengesetzter  Richtj- 
ung, mit  einer  Potentialdifferenz  von  —  23  Millivolt. 

Aus  praktischem  Gesichtspunkt  will  ich  noch  die  folgende  Kettö 
erwähnen.  • 

0,00001  n.  KCl  I  0,01  n.  HCl  |  0,01  n.  KOH  |  0,00001  n.  KCl 
■r  Diese  Kette  ergab  +  ^^  Millivolt.  Wurde  aber  zur  Ableitung 
nicht  0,00001  n.  KCl  verwendet,  sondern  0,001  n.  KCl,  so  betrug  die 
gesammte  PotentialdifiFerenz  +  22  Millivolt.  Wurde  0,1  n.  KCl  genommen; 
so  war  sie  —  9  Millivolt  und  wurde  endlich  1  norm.  KCl  gebraucht, 
'M  13  Millivolt  Man  sieht,  welchen  grossen  Einflu'ss  in  einem 
derartigen  Fall  dieAbleitungsflüssigkeitenauf  die  Grösse, 
ja  selbst  auf  das  Zeichen  der  Potentialdifferenz  ausüben 
können.  Die  Ursache  liegt  darin,  dass  es  sich  hier  nicht  um  eine 
Berührungsfläche  handelt,  nämlich  von  0,01  HCl  |  0,01  NaOH,  sondern 
atich  um  die  Berührungsflächen  der  HCl-Lösung  mit  der  KCl-Lösung,  und 
der  NaOH-LöBung  mit  der  KCl-Lösung.  Nun  ist  die  Potentialdifferenz 
von  0,01  n  HCl  mit  verschiedenen  KCl-Lösungen  nicht  dieselbe  und 
Gleiches  gilt  auch  für  die  NaOH-Lösung ;  auch  hier  fallen  die  Ableitungs- 
flüssigkeiten ins  Gewicht.  Was  man  misst,  ist  selbstverständlich  die 
algebraische  Summe  der  verschiedenen  Potentialdifferenzen. 

i;  /)  Constanz  der  Coocentrationsketten. 

Mit  Beziehung  auf  die  Schnelligkeit,  mit  der  bei  Be- 
rührung zweier  Lösungen  die  elektromotorischen  Kräfte 
sich    einstellen,    constatirte    Planck,    dass    sie    von    der 
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Grössenordnung  der  Geschwindigkeit  des  Lichtes,  resp.  der 
elektrischen  Wellen  in  metallischen  Leitern  ist.  Der  End- 
zustand an  der  Berührungsfläche  ist  somit  sehr  schnell 
erreicht. 

Wir  haben  uns  hier  den  Fall  yorgestellt,  dass  zwei  Lösungen 
neben  einander  geschichtet  sind.  Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  je  nach- 
dem die  DiflFusion  fortschreitet,  die  Potentialdiflferenz  abnimmt.  Will 
man  die  anfängliche  Potentialdififerenz  einige  Zeit  behufs  quantitativer 
Bestimmungen  constant  erhalten,  so  empfiehlt  es  sich  einen  Wattebausch 
zwischen  die  verschieden  concentrirten  Flüssigkeiten  zu  legen  oder 
Gelatinelösungen  derselben  herzustellen,  die  man  nach  dem  Er- 
starren neben  einander  legt. 

Um  die  Berührung  gleichmässig  und  sicher  zu  erzielen,  empfiehlt 
es  sich  dann  weiter,  die  entsprechende  Stelle  mit  einer  erwärmten  Messer- 
schneide zu  berühren,  so  dass  die  beiderseitigen  Grenzschichten  sich 
etwas  vei-flüssigen. 

Eine  derartige  Anordnung  lehrt  noch  etwas  Besonderes:  Dass  es 
nämlich  gleichgültig  ist,  an  welcher  Stelle  man  die  beiden  Gelatinblöcke 
behufs  Messung  der  Potentialdifferenz  ableitet.  Sie  hat  bei  Ableitung 
in  der  unmittelbaren  Nähe  der  Berührungsfläche  dieselbe  Grösse  wie  bei 
Ableitung  von  mehr  entfernten  Stellen.  Hieraus  geht  hervor,  dass 
die  Differenz  in  der  That  an  der  Berührungsfläche  ent- 
steht. 

6)  Einfloss  der  Permeabilität  der  Berfihnmcsfliche  ffir  Ionen  an!  die  Constanz  der 

Kette. 

Ein  besonderer  und  aus  biologischem  Gesichtspunkt  sehr  wichtiger 
Zustand  ergiebt  sich,  wenn  zwei  Verbindungen  an  einander 
grenzen,  die  eine  semipermeable  Niederschlagsmembran 
mit  einander  bilden,  z.  B.  Ferrocyankalium  und  Kupfersulfat  [30]. 
Die  Membran  von  Ferrocyankupfer  ist  für  Ferrocyan-  oder  S04"-Ionen, 
ebenso  wenig  permeabel,  wie  für  Kupferionen  und  für  die  ungespaltenen 
Salze;  wohl  ist  sie  es  aber  für  K'-Ionen.  Diese  werden  sich  bestreben 
durch  die  Ferrocyankupfermembran  hindurch  in  die  CuS04-Lösung  zu 
wandern.  Sie  werden  aber  durch  die  elektronegativen  Ferrocyanionen, 
die  selbst  gar  nicht  hinüber  wandern  können,  in  erhebUchem  Maasse 
zurückgehalten  werden,   so  dass   nicht   viele  über  die  Grenze  gelangen. 

Wenn  man  nun  den  Unterschied  nicht  durch  einen  äusseren 
Schliessungsbogen  ausgleicht,  so  hat  die  Hinüberwanderung  der  K-Ionen 
bald  aufgehört.    Es  ist  ein  Gleichgewichtszustand  erreicht  und  es  ändert 


Goncentrationsketien.  153 

sich  nichts.  Dies  erklärt  die  grosse  Constanz  der  Kette  K^FeCje  [  CUSO4. 
Bei  Schliessimg  des  Schliessungsbogens  zeigt  sich  ein  Strom.  Es  ist  das 
gerade  eine  charakteristische  Eigenschaft  einer  constanten  Zelle,  dass 
dieselbe  sich,  während  sie  sich  im  Oeffnungsznstande  befindet,  nicht 
ändert.    Man  denke  z.  B.  an  die  Leclanch6-Zelle. 

Oker-Blom  hat  eine  derartige  Zelle  angefertigt,  indem  er  die 
beiden  Salze  in  Gelatine  löste.  Die  Potentialdififerenz  wurde  mittelst 
0,1  n  KCl  abgeleitet. 

Die  Kette  hatte  also  folgende  Gestalt: 
0,1  n  KCl   I    Ferrocyankalium-Gelatine   |    CuSO^-Gelatine   |   0,1  n  KCl. 

Dieselbe  erwies  sich  jedoch  nicht  als  constant.  Die  ursprüngliche 
Potentialdifferenz  betrug  —  56  Millivolt  und  sank  nach  24,  48  und 
72  Stunden  auf  resp.  —  52,  —  44  und  —  34  Millivolt.  Zwischen  den 
Beobachtungszeiten  war  der  Stromkreis  geöffnet.  Dass  die  Zelle  nicht 
so  constant  ist,  wie  sich  aus  theoretischen  Gründen  erwarten  lässt,  ist 
den  sonstigen  verunreinigenden  Elektrolyten,  die  schwer  aus  der  Gelatine 
zu  entfernen  sind  und  eventuell  die  Ferrocyankupfermembran  passiren 
können,  zuzuschreiben. 

Es  braucht  kaum  hervorgehoben  zu  werden,  von  wie  grosser  Be- 
deutung die  Permeabilität  der  lebenden  Membranen  für  bestimmte  Ionen 
im  Hinblick  auf  das  Entstehen  elektromotorischer  Kräfte  ist. 

€)  Demarkationstrom  durch  Ertliche  Application  verschiedener  Flüssig- 
keiten auf  den  Muskel  (Oker-Blom). 

Oker-Blom  hat  nun  die  durch  Berührung  verschiedener  Stoffe 
mit  dem  Muskel,  herbeigeführte  Potentialdifferenz  nach  folgendem  Schema 
ermittelt. 

1  a2b3c4  d5 

I  0,1  n  KCl        Versuchs-    I    stromloser 
flüssigkeit   {       Muskel 

Für  diese  Anordnung  wurden  zwei  Ost wald' sehe  Normalelektroden 
benutzt.  Diese  haben  die  in  Fig.  3  wiedergegebene  Gestalt.  (Die  Ab- 
bildung ist  in  ^/2  der  natürlichen  Grösse.) 

In  den  Boden  des  Reservoirs  A  ist  ein  Platindraht  eingeschmolzen.  Dieser 
steckt  im  Quecksilber,  mit  welchem  der  Boden  über  eine  möglichst  grosse  Oberfläche 
bedeckt  ist.  Auf  dem  Quecksilber  befindet  sich  ein  wenig  Calomel.  Ferner  ist  das 
Reservoir  ganz  oder  theilweise  mit  der  zuerst  genannten  LOsung  der  Kette  ange- 
füllt, also  in  dem  zu  besprechenden  Falle,  mit  0,1  n.  KCl.  Wenn  man  das  Gummi- 
röhr  mittelst  Klemme  abschliesst,   kann  die  KGl-LOsung  nicht  aus   dem  Seitenrohr 


0,1  n  NaCl    |   0,1  n  KCl  H 
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leß^n.  I^nBooh  i^t  letzteres  mit  der  ECULösung  g^jftllt. ,  In ;  eiitem  zweiten 
irvoir  B,  das,  wie  ersichtlich,  mit  einer  offenen  VeijUngung  ^deti,  befiQ4e^  siql^ 
Yersuchsflassigkeit  (2).    Man  sieht,   dass   die \EC1- Lösung  (1)  mit  dieser  Ver-; 

suchQngBflfiS8igkeit(2)  in  Contact  steht.  Neben  dieisejr 
Vorrichtung  wird  eine  zweite  Kormalelektrode  auf! 
gestellt,  deren  Reservoir  A  in  gleicher  Weise  mii 
Quecksilber,  Calomel  und  0,1  n.  KCl  (5)  fipgeftült 
ist^  und  d^ren  Reservoir  B  0,1  n.  NaCl  (4)  enthält 
Der  vorher  Stromlose  Muskel  wird  vorsichtig,  anr  die 
beiden  offenen  Verjüngungen  gelegt.  Dann  tnrd  deV 
mittelst^  der  PIati)»dr&hte  (I  und  II)  abzuleitende 
Strom  gemessen.  ^. 

Ich  gebe  einen  Versuch  wiecler,  bei 
dem  die  Viersnchsflüssigkeit  [2]  destillirtes 
Wasser  war.  ' 

Frischer  stromloser  Sartorius  eines  curarisirtefk 


:  grossen  Frosches  im  Frflbjahr. 


•  l 


Nach 


Nach 


0      2       4      9      U 

-9  -7  _io  -7    -1 


17 
-0 
85 
+47 
41 
+13 
69 
-8 
117 
-30 


19  Minuten 
+0  Millivolt 

36  Minuten 
+34  Millivolt 

48  Mitiuteä 
+  18  Mittivolt 

76  Minutei^ 

— 7  MilliFolt 

125  Mio  Uten 

-32  MUlivolt 


23       25      29       38 

4-1     -|4   +10   +13 

Nach       37       88       39       40 

+8J   +25+20   +17 

Nach      46      51       58      68 

+10     +6     -f4        0 

Nach       83       88       95     104 

_11    -13  —17   —20 

Nach     131     187  Minuten 

-36-38  Millivolt.  ■      '    '* 

Im  Anfang  des  Versuchs  zeigt  die  Jinke  Seit» 
eine  Negativität,   die  allmählich  abnimmt  und  ver- 
schwindet (1.  Phase);   dann  entsteht  Positivität,  die 
schnell  ansteigt  und  allmählich  wieder  abfällt  um  0 
Fig.  3.  zu  werden  (2.  Phase)  und  wieder  in  eine  steigende 

Negativität  überzugehen  (3.  Phase).  Man  kann  also 
9 ;  Phasen  unterscheiden.  Diese  Erscheinungen  sind  complicirt.  Sie  werden  v^o^ 
Ö'ker-Blom  derart  gedeutet,  dass  unter  dem  Einfluss  des  Wassers  eine  Gleich- 
gewichtverschiebung von  gelösten  Stoffen,  eine  Ionen  Verschiebung,  entsteht  und  dem- 
tUMge  eine  Goncentrationskette  vorliegt. 

Eine  derartige  Kette  entsteht  auch,  wenn  der  Muskel  auf  andere 
Weise  geschädigt  wird,  z.  B.  ein  künstlicher  Querschnitt  angelegt 
wird.  Durch  die  ungleiche  Wanderungsgeschwindigkeit  der  aus  den 
Zerfallsstoffen  entstandenen  Ionen  durch  die  Muskelsubstanz,  wird  dann 
eine  Goncentrationskette  hervorgerufen. 

Indessen  werden  diese  Verhältnisse  dadurch  complicirt,  dass  die 
Hüllen  eigenthümliche  Permeabilitätsverhältnisse  zeigen. 
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QkecrSiloni  bä}t  uiäversehrte  Hüllenifüc  impermeabel  für  die 
^ei^fall^töffe.  Ob<da8,  soweit  die  letzteren  Krystalloide  sindy 
W'iitklich  der  Fall  ist,  scheint  mir,  mit  Rücksicht  auf  di^ 
grosse  Permeabilität,  die  Overton  den  Hüllen  vindicirt,  einer 
näheren  Untersuchung  bedürftig.  Unter  gewissen  Umständet 
kiuinen  sie  nach  Oker^Blom  für  elektropositive  Ionen  impermeabel 
ivierdlBn;  sind  die  Hüllen  stark  geschädigt,  so  wcfrden  sie  für  die  Zerfall*^ 
Stoffe  vollständig  durchlässig.  V/  •  .   ;i 

Für  eine  andere  längst  bekannte  Erscheinung  weiss  Oker-Blom  keine  Er- 
klärung. Wenn  man-'ün  «faUem  leitende»  vorber'  MM&losen  Muskel  einen  Quer- 
schnitt foüegt,  findet  man  bekanntlich  nicht  nur  Potentialonterschiede  zwischen  dem 
künstlichen  Querschnitt  und  der  unversehrten  Oberfläche,  sondern  auch  zwischctn 
Punkten  auf  dieser,  welche  vom  Querschnitt  ungleich  weit  entfernt  sind.  lÜiese 
Potentialonterschiede  xeigen  sich  schon  nach  einigen  Minuten  und  zwar  auch  -  an 
Punkten,  die.  auf  grossen  Distanzen  vom  Querschoitt  gelegen  sind.  Es  ist  kaum  an- 
zunehmen, dass  die  stromerzeugenden  Zerfallproducte  dprch  einfache  Diffusion  ii| 
so  kurzer  Zeit  in  die  unverletzte .  Mnskelsubstanz  durch  einfache  Diffusion  einge- 
drungen sein  kOnneo.  Wir  stössen  hier  auf  eine  Erscheinung,  durch  welche  das 
elektromotorische  Verhalten  des  verletzten  lebenden  Muskels  sich  von  einer  ein- 
fiiehen  chemischen  Goncentrationskette  entschieden  unterscheidet.  ^• 

I!  Auch  abgesehen  von  der  Thatsache,  dass  Oker-Blom  die  Et^ 
klärung  des  eben  genannten  Stromes  schuldig  geblieben  ist,  kann  ich 
in  seinen  Ausführungen  eine'  in  jeder  Hinsicht  befriedigende  Deutung 
des  Hermai^n^ischen  Satzes  über  das  Entsteheii  des  Denlarkationsstromes 
nicht  finden.  Auch  fragt  man  sich,  warum  Oker-Blom  die  Vorstellung 
von  T seh ago wetz  weder  in  bestätigendem  noch  in  ablehnendem  Sinne 
in  den  Kreis  seiner  Betrachtungen  aufgenommen  hat,  um  so  mehr,  als 
^  dieselbe  in  seinen  Litteraturangaben  erwähnt. 
r  Vielleicht  rechnet  Oker-Blom  die  COg  stillschweigend  zu  den 
Zerfallsproducten.  Dem  ist  in  der  That  so;  aber  dieses  Zerfallsproduct 
hat  hier  eine  so  grosse  Bedeutung,  dass  Tschagowetz  die  ganze 
elektromotorische  Kraft  darauf  zurückführen  konnte. 

I  Jedenfalls  hat  Oker-Blom's  Arbeit  das  Verdienst  wiederum  auf 
die. Elektrochemie  als  Mittel  zur  Lösung  physiologischer  Probleme  auf- 
merksam gemacht  zu  haben.  Wie  weit  diese  Arbeit  auch  in  directet 
Weise  dazu  beigetragen  hat,  die  Earkenntniss  der  Entstehung  von  Demar^ 
kations-  und  Actionsströmen  zu  vertiefen,  müssen  spätere  Untersuchungen 
noch  lehren^). 

1)  Ich  mache  noch  auf  zwei  Arbeiten  von  Brünings  aufmerksam,  die  hier 
aber  nicht  mehr  berücksichtigt  werden  können:  ^Ueber  den  Ruhestrom  des  Frosch- 
muskels'' (Pfüger's  Archiv  98.  1908.  S.  241)  und  .Ueber  Ruhestrom  und  Reizung' 
ebenda  100.  1903.  S.  867). 
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Gleiches  gilt  für  die  anderen  oben  besprochenen  Untersuchungen 
auf  dem  Gebiete  der  Muskelphysiologie.  So  sind  über  das  Verhalten 
der  Muskeln  in  Lösungen  verschiedener  Agentien  interessante  Thatsachen 
aufgefunden  worden;  aber  es  ist  noch  nicht  gelungen,  daraus  sichere 
Schlussfolgerungen  über  den  chemischen  Bau  der  Muskeln  abzuleiten, 
insbesondere  über  die  Form,  in  welcher  die  anorganischen  Bestandtheile 
darin  vorhanden  sind.  Aber  auch  für  die  Erreichung  dieses  Zieles  scheint 
mir  der  neue  Weg  ein  vielversprechender. 

3.  Zur  Kenntniss  der  Nervenreizung* 

Hirschmann  [31]  war  der  erste,  der  die  Theorie  des  osmotischen 
Drucks  zum  Studium  der  Nervenreizung  anwandte.  Hirschmann 
untersuchte  auf  Vorschlag  H  e  i  d  e  n  h  a  i  n^s,  welches  die  Concentration 
verschiedener  Salze  war,  die  eben  noch  ausreichte,  den  Nerv  zu  einer 
Muskelzuckung  zu  veranlassen  [23]. 

Er  untersuchte  Natrium-,  Kalium-  und  Lithiumsalze  und  zwar  mit 
einwerthigen  und  zweiwerthigen  Säuren  und  fand,  dass  die  eben  wirk- 
samen Goncentrationen  der  Natriumsalze  nahezu  äquimolecular  waren. 
Ich  lasse  eine  zusammenfassende  Tabelle  folgen,  die  auch  die  Gewichts- 
procente  der  Salze  angiebt. 

Lösung  von  NaCl  0,40    Grammmolecül  pro  Liter  =    2,S4  Vo 

.    NaI  0,44  .  .       .     =    6,64   , 

.    NaNO,        0,44  .  .       .     =    3,77    . 

.    Na,S04        0,40  .  .       ,     =    5,68   , 

,    Na^GAOe  0,442  ,  ,       ,     =  10,52   , 

Man  sieht,   dass  die  Goncentrationen  der  Salze  sich  alle  um  0,40 
Grammmolecüle   pro  Liter   bewegen,    obgleich   die  Goncentrationen   in 
Gewichtsprocenten   grosse   Unterschiede   zeigen.    Eigentlich    sind    aber 
diese  Lösungen  nicht  genau  isosmotisch ;  denn  wir  wissen,  dass  der  Dis- 
sociationscoeflficient  von  Nag  SO4  ein  ganz  anderer  ist,  als  z.  B.  von  NaCl 
(Bd.  1  S.  97).    Hirschmann  nimmt  demnach  an,  dass  die  Lösungen  isos- 
motisch (untereinander  isotonisch)  sind.    Trotzdem  glaubt  er  aber  nicht, 
dass  es  sich  um  eine  reine  Wasserentziehung  handelt,   denn  in  diesem 
Falle  raüssten  sich  auch  die  molecularen  Goncentrationen  der  Lithiumsalze 
und  der  Kaliumsalze  um  0,4  Grammmolecüle  pro  Liter  bewegen.     Für 
Lithiumsalze  war  das  nicht  der  Fall  und  für  Kaliumsalze  noch  weniger. 
Für  Lithiumsalze  lag  die  Grenzconcentration  höher. 
LiCl      0,571  Grammmolecfll  pro  Liter  =  2,43  <>  0 
LiBr     0.571  ,  ,         ,     =  4,97    , 

LiNO,  0,625  ,  ,        ,     =  4,31    , 

LijSO*  0,571  .  .        ,     =  6,28   . 
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Mit  Kaliumsalzen  konnte  absolut  keine  Reizwirkung  erzielt  werden, 
weder  mit  einer  Lösung  von  2,5,  noch  mit  einer  von  1,  noch  mit  einer 
von  0,4  Grammmolecülen  pro  Liter.  Hirschmann  glaubt  daher,  dass 
es  sich  bei  der  Nervenreizung  um  eine  specifische  Wirkung  der  Salz- 
basis bandet.  Diese  soll  eine  chemische  Alteration  der  Nervensubstanz 
herbeiführen. 

Demgegenüber  haben  Untersuchungen  von  Grützner  nachge- 
wiesen, dass  auch  die  Säureradieale  oder,  wie  wir  jetzt  sagen,  die 
Anionen  einen  bedeutenden  Einäuss  auf  die  Nerven  ausüben.  Zu- 
nächst studirte  Grützner,  zum  Theil  mit  Burginski,  den  Einfluss 
von  äquimolecularen  hyperisotonischen  Lösungen  von  NaJ,  NaBr,  NaCl 
und  NaFl,  auf  motorische  Nerven  und  fand  ausnahmslos,  dass 
das  Jodnatrium  am  stärksten  reizend  wirkte;  ihm  folgte  das  Brom- 
natrium und,  in  der  Regel  diesem  nahe  stehend,  das  Chlomatrium. 

Das  Flaornatriam  trat  aus  der  Reüie  heraus,  wie  es  ja  auch  in  seinen  rein 
chemischen  Eigenschaften  der  Fall  ist    Dieses  reizte  am  stftrksten  von  alleu. 

Der  Unterschied  gegenüber  Hi rschm an n's  Resultaten,  der  ledig- 
lich die  Metalle  für  die  von  ihm  gefundenen  geringen  Differenzen  ver- 
antwortlich macht,  ist,  wie  Grützner  meint,  dadurch  bedingt,  dass 
Hirschmann  etwas  ganz  anderes  untersucht  hat  als  er.  Hirsch- 
mann untersuchte,  wie  stark  die  Salzlösungen  sein  müssten,  damit  sie 
in  der  Regel  den  Nerven  und  seinen  Muskel  zu  erregen  anfangen, 
während  Grützner  die  Wirkung  je  zweier  äquimolecularer  Lösungen 
eine  Zeit  lang  mit  einander  verglichen  hat.  Ausserdem  benutzte 
Hirschmann  einen  einfachen  Muskel  mit  Nerven,  Grützner  den 
ganzen  Unterschenkel  mit  Hüftnerv.  Letzteres  ist  vielleicht  nicht  gleich- 
gültig für  die  Zuverlässigkeit  der  Resultate. 

Dieselbe  Reihenfolge,  die  Grützner  für  die  Intensität  der 
Reizwirkung  fand,  beobachtete  er  auch  für  die  Erregbarkeit. 

Das  Jod  steigerte  die  Erregbarkeit  schneller  und  bedeutender,  als 
das  Brom  und  dieses  wieder  mehr  als  das  Chlor. 

Dass  es  wirklich  die  Halogene  als  solche  sind,  die  den  Unter- 
schied herbeiführen,  geht  noch  besonders  aus  Versuchen  mit  äquivalenten 
Mengen  der  Halogene  hervor.  Diese  wurden  alle  je  in  derselben  NaCl- 
Lösung  gelöst.  Auch  hier  wurde  wieder  die  stärkste  Wirkung  durch 
Jod,  die  schwächste  durch  Chlor  hervorgerufen. 

Indessen  sei  hervorgehoben,  dass  nach  Grützner's  Untersuch- 
ungen auch  die  Metalle  (Kationen)  specifische  Einflüsse  geltend  machen. 
Bei  der  Vergleichung  der  Chloride  des  Kaliums,  Rubidiums  und  Cäsiums 
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^oh&digte  das  Kaliuiii9alz  am  meisten  und  schnelist^n;  weniger  das  Ru- 
bidium^  am  wenigsten  das  Cäsiumsalz.  Eine  entsprechende  Reihenfolge 
zeigten  Ba*%  Sr"  und  Ca", 

Aus  diesen  Versuchen  gebt  also  hervor,  dass  von  den 
Salzen  sowohl  Kationen  als  auch  Anionen  ihren  Einflusä 
auf  die  motorischen  Nerven  geltend  machen. 

In  einer  zweiten  Abhandlung  hat  Grützner  Untersuchungen  über 
sensible  Nerven  veröffentlicht  |33]. 

Die  Versuche  wurden  derart  angestellt,  dass  kleine  Schnittwunde^ 
an  den  Händen  beigebracht  wurden,  auf  welche  man  mit  einem  feinen 
Haarpinsel  die  betreffenden  Lösungeu  auftrug.  Dann  wurde  die  Zeit 
gemessen,  welche  von  diesem  Auftragen  der  Flüssigkeit  bis  Exmx  Auf- 
treten des  ^?chmerzes  verstrich. 

Auch  hier  ergab  sich  wieder  dieselbe  Reihenfolge  wie  hei  den 
motorischen  Nerven. 

Eine  Losung  von  Jodnatrium  erzeugte  bereits  nach  etwa 
5  Secundeu  Schmerzempfindung,  eine  äquimolecnlare  Lösung  von 
ßromnatrium  nach  10  und  eine  solche  von  Chlor  natrium  nach 
ÖO  Secunden. 

Grützner  hat  gleichartige  Untersuchungen  mit  Säuren  nnd  Basen 
angestellt*  Es  wäre  interessant  zu  berechnen  wie  weit  hier  die  Coji- 
centration  der  H\  bezw.  ÜH^-Ionen  zum  Ausdruck  kommt. 

An  einem  ganz  anderen  Übject  hat  sein  Schüler  Weinland  |34] 
noch  Versudie  angestellt.  Er  benutzte  Fliuimerepithel  von  Fnischen. 
Am  stärksten  wurde  die  Thätigkeit  durch  die  Jodide,  am  weoigstan 
durch  die  Chloride  gehemmt.  Es  ergab  sich  also  wieder  dieselbe  Reihen- 
folge, die  bei  den  Nerven  beobachtet  wurde. 

Es  ist  nun  wohl  merkwürdig,  dass,  wie  in  der  letzten  Zeit 
von  Posternak  [35]  gefunden  wurde,  dieselbe  Reihenfolge  auch 
beim  Verhalten  der  CoIIoide  zum  Ausdruck  kommt  In  schwachem 
Alkali  aufgelöstes  Eiweiss  wnrd  durch  Chlorid  leichter  zur  AusHockung 
gebracht,  als  durch  Bromid  und  durch  dieses  wieder  leichter  als  durch 
Jodid.  Die  Qnellnng  von  Gelatine  wird  durch  Jodid  mehr  verstärkt 
als  durch  Bromid  nnd  Chlorid.  In  ähnlichem  Sinne  machen  sich  auch 
bei  den  Zustandänderungen  der  Colloide  die  Kationen  geltend. 

Ueberlegt  man  dies  Alles,  so  ist  man  unwillkürlich  geneigt, 
zwischen  den  besprochenen  Modificationen  von  vitalen  Pro- 
cessen und  den  durch  dieselben  Agentien  erreichbaren  Zu- 
ßtandänderungen  von  Coiloiden,  einen  causalen  Zusammen- 
bang 2u  vermuthen. 
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St)äter  hat  Nernsi  versucht,  das  Wesen  der  Nerv'6ii- 
reizung  anf  elektrisehem  Wege  dem  Verstähdniss  näher  zä 
bringen. 

von  Zeynek  [36]  hatte  in  Nernst's  Laboratorium  gefundöü^ 
dass  bei  Erregung  der  sensibeln  Nerven  der  Fingerkuppe  durch  diäti 
laductions- (Wechsel-) Strom,  die  für  die  Reizschwelle  erforderlich^ 
Stromintensität  proportional  der  Quadratwurzel  aus  der  Wechselzs[hl 
anstieg.  \^ 

Nun  fand  Nernst  [37]  durch  mathematische  Ableitung,  dass  gah^ 
.m  Allgemeinen  bei  Durchgang  von  Wechselströmen  durch  zwei  Elektrolyt- 
Ipsungen,  die  durch  eine  semip^meable  Membran  getrennt  sind,  die 
durch  die  Wechselströme  herbeigeführten  lonenooncentrationsänderung^ii 
eben&lls  der  Quadratwurzel  der  Wechselzahl  proportional  sein  müssen. 
Betrachtet  man  nun  die  Grenzflächen  der  Structurtheile  lebender  OrgäiÄ 
als  semipermeable  Membranen,  so  ist  der  Versuch  von  Zeynek 's 
durch  rein  physikalisch-chemische  Principien  erklärt  und  bildet  eüii 
weiteres  Beispiel  für  den  nach  Nernst  allgemein  gültigen  Satz,  dass 
jede  Nervenreizung  auf  eine  durch  den  Strom  herbeigeführte 
loiienverschiebung  zurückzuführen  ist.  "   ' 

i;  .  Auch  Boruttau  [88]  stellt  sich  bei  der  Erklärung  der  Nerven- 
reizung auf  physikalisch-chemischen  Standpunkt  und  nimmt  an,  dass 
dabei  Kohlensäure  entsteht  und  zwar  an  der  Grenzfläche  der  zwei 
El^ktrolyte,  'aus  welchen  der  Nerv  als  Kemleiter  zusammengesetzt  ge- 
dacht werden  kann. 

i  Diese  Kohlensäure  führt  eine  örtliche  Aenderung  des  osmotischen 
Druckes  herbei,  und  diese  muss  nach  dem  Princip  der  Concentrationä- 
kette  einen  Potentialunterschied  zur  Folge  haben  (vergl.  Bd.  11  S.  332 
und  diesen  Band  S.  149).  In  dieser  Weise  denkt  er  sich  eine  wellen-^ 
förmige  Fortpflanzung  der  Erregung.  Dass  in  der  That  COg  bei  ie)t 
Nervenerregung  betheiligt  ist,  wird,  wie  Boruttau  bemerkt,  durch  diä 
Arbeiten  Waller's  imd  Tschagowetz  wahrscheinlich  gemacht, 
i'  Gegen  Boruttau 's  Auffassung  haben  Hermann,  Cybulski  und 
Crem  er  Einwände  erhoben.  Letzterer  hat  ausgeführt,  dass  der  durch 
dne  locale  Concentrationsänderung  an  der  Grenzfläche  des  Kemleiters 
erzeugte  Conoentrationskette-Gegenstrom ,  bei  langer  Dauer  zu  exträ- 
polaren  Erscheinungen  durch  Diffusion  Veranlassung  geben  muss,  hex 
kurzer  Dauer  dagegen  keine  Wirkung  auf  die  Nachbarschaft  haben,  ode^ 
höchstens  ;,Pseudowellen"  erzeugen  wird. 

Dagegen  führte  Boruttau  aus,  dass  letzteres  nur  so  lange  gilt, 
als  wir  den  sich  bewegenden  Ionen,  den  augenblicklichen  Anschauungen 
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in  der  physikalischen  Chemie  entsprechend,  keine  Trägheit  zuschreiben. 
Sobald  wir  eine  solche,  sei  es  auf  Grund  irgend  einer  besonderen  Con- 
stitution der  den  Eemleiter  zusammensetzenden  Substanzen,  sei  es  nach 
genauerer  Einsicht  in  die  Eigenschaften  der  Ionen  überhaupt,  werden 
annehmen  dürfen,  ergiebt  sich  die  wellenförmige  Fortpflanzung  einer 
localen  Concentrationsänderung  und  damit  elektromotorischer  Kraft,  also 
eines  Actionsstromes,  ganz  im  Sinne  seines  Schemas  mit  zwingender 
Nothwendigkeit.  Dem  Problem,  durch  welche  genauer  erkennbare 
Eigenschaften  der  den  Kemleiter  construirenden  Substanzen  diese  Träg- 
heit der  Ionen  herbeigeführt  wird,  wird  man  nach  Boruttau  mit  den 
Fortschritten  der  physikalischen  Chemie  auf  rein  theoretischem  Wege 
vielleicht  näher  kommen. 

In  einer  späteren  Abhandlung  hat  Boruttau  [39]  seine  Ansichten 
weiter  auseinander  gesetzt. 

Ich  beherrsche  die  Litteratur  der  Nervenleitung  nicht  dermaassen, 
dass  ich  mir  ein  selbständiges  Urtheil  in  dieser  Streitfrage  anmassen  darf. 

Schliesslich  erwähne  ich  noch  einen  allgemeinen  Gedanken  Loeb's 
über  die  Nervenreizung,  der  für  den  Leser,  der  die  Ausführungen  auf 
S.  128  und  auch  Hardy's  Ausführungen  über  Colloide  (vergl.  S.  66) 
kennt,  leicht  verständlich  sein  wird. 

Die  Zellen  unseres  Körpers  und  auch  die  Nerven  bestehen  grössten- 
theils  aus  CoUoiden,  die  sich  in  gelöstem  Zustande  befinden  (Hydrosol .  Die 
CoUoidtheilchen  besitzen  eine  elektrische  Ladung.  Sobald  nun  ein  elek- 
trischer Strom  zugeführt  wird,  ändert  sich  die  Ladung  der  Colloide  und 
damit  die  Grösse  der  Theilchen.  Nimmt  durch  den  hinzugeführten 
Strom  die  Ladung  der  CoUoidtheilchen  ab,  so  bilden  sich  grössere  Ag- 
gregate, die  Yiscosität  nimmt  zu.  Nimmt  die  Ladung  zu,  so  geschieht 
das  Umgekehrte.  Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  mit  den  Veränderungen 
des  physikalischen  Zustandes  des  Protoplasmas  (Colloids)  Lebensäusser- 
ungen einhergehen  werden,  wie  Zuckungen  etc.,  die  in  ihrer  Verschieden- 
heit, auch  von  der  Art  des  Protoplasmas  abhängig  sind,  das  durch  den 
Reiz  getroffen  wurde. 

Aus  diesem  Gesichtspunkte  ist  es  verständlich,  warum  der  elek- 
trische Strom  eine  so  allgemeine  Reizform  ist,  und  es  leuchtet  ein,  warum 
auch  Säuren  und  Basen  reizen  können.  Führen  ja  auch  diese  eine 
Modification  der  Anordnung  der  CoUoidtheilchen  herbei  und  zwar  eben- 
falls durch  Aenderung  ihrer  elektrischen  Ladung. 


Viertes   Kapitel. 
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Die  Lehre  vom  osmotischen  Druck  hat  bisher  von  ophtalmologi- 
scher  Seite  noch  nicht  das  Maass  von  Aufmerksamkeit,  erfahren,  das 
sie  beanspruchen  darf,  obgleich  ihre  Bedeutung  auf  diesem  Gebiete  von 
Massart  bereits  1889  an  einem  treffenden  Beispiel  dargethan  wurde. 

I.  Thränenflfissiskeit. 

Den  Ausgangspunkt  von  Massart's  Untersuchung  [1]  bildete  die 
bekannte  Thatsache,  dass  die  Berührung  des  Auges  mit  reinem  Wasser, 
sowie  mit  einer   starken  Kochsalzlösung  eine  unangenehme  Empfindung 
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hervorruft.  Zwischen  beiden  müsste  also  eine  Salzlösung  sich  finden  lassen, 
die  das  Auge  ebensowenig  wie  die  Thränendrüse  reizt,  und  es  Hess  sich 
erwarten,    dass  diese  mit  der  Thränenflüssigkeit  isotonisch  sein  würde. 

In  der  That  stellte  sich  heraus,  dass  solch  eine  Kochsalzlösung  zu 
finden  war.  Bei  einer  der  zwei  Versuchspersonen  war  ihre  Concentra- 
tion  0,025  Mol  (d.  h.  0,025  g-Molec.  pro  Liter),  bei  der  anderen  0,0225, 
also  im  Mittel  0,02375  Mol  =  0,02375  X  58,5^/0  =  1,39  «/o.  Diese 
Zahl  stimmt  mit  dem  von  Lerch  gefundenen  NaCl-Gehalt  der  mensch- 
lichen Thränen,  nämlich  l,3^/o,  gut  überein,  wenn  man  dabei  in  Be- 
tracht zieht,  dass  gerade  das  Kochsalz  den  Hauptbestandtheil  der  Flüssig- 
keit bildet.  Sowohl  schwächere,  wie  stärkere  NaCl-Lösungen  verur- 
sachten eine  unangenehme  Empfindung,  aber  diese  war  in  beiden  Fällen 
nicht  dieselbe. 

Die  hypiso tonische  Lösung  (schwächer  als  NaCI  1,39 ^/o)  führte 
eine  diffus  unangenehme  Empfindung  herbei,  ein  Gefühl  von  Reibung; 
es  war,  als  ob  die  Conjunctiva  bulbi  und  palpebralis  sich  schwierig  an 
einander  vorbeibewegten.  Dabei  bestand  Neigung,  das  Auge  geöffnet  zu 
halten.  Die  hyperisotonische  Lösung  (stärker  als  NaCl  l,39^/o)  da- 
gegen veranlasste  eine  Reizung,  die  an  der  Stelle  der  Caruncula  lacry- 
malis  localisiert  war,  und,  statt  einer  Neigung,  die  Augenlider  offen  zu 
halten,  bestand  eine  lebhafte  Tendenz,  sie  energisch  zusammenzukneifen. 

Der  Unterschied  der  durch  schwache  und  stärkere  Lösungen  her- 
vorgerufenen Erscheinungen  ist  in  folgender  Weise  zu  erklären.  Durch 
bypisotonische  Lösungen  erfahren  die  Epithelzellen  der  Conjunctiva  bulbi 
und  palpebrae  eine  Quellung,  die  sich  an  der  offen  liegenden  Seite  selbst- 
verständlich am  meisten  ausspricht.  Durch  die  Quellung  bekommen  die 
Zellen  an  dieser  Seite  kleine  Erhebungen,  so  dass  die  Conjunctivae  sich 
nicht  mehr  so  glatt  über  einander  bewegen  und  eine  Reibung  wahrge- 
nommen wird.  Um  der  unangenehmen  Empfindung  vorzubeugen,  werden  die 
Augenlider  nicht  bewegt:  eine  zweckmässige  Einrichtung,  weil  dann  ausser- 
dem Flüssigkeit  verdampfen  kann,  und  dadurch  die  Schwellung  zurückgeht. 

Bei  Einwirkung  der  hyperiöotonischen  Lösung  findet  eine  Reizung 
und  reflectorische  Thränenabsonderung  statt,  und  zwar  wahrscheinlich 
durch  die  Reizung  der  zwischen  den  Comeazellen  liegenden  feinen 
Nervenendigungen,  die  nach  J.  Cohnheim  frei  in  die  Thränenflüssigkeit 
hinausragen.  Massart  wies  mit  Recht  darauf  hin,  dass  auch  letztere 
Einrichtung  sehr  zweckmässig  ist.  Wenn  das  Auge  für  hyperisotonische 
Lösungen  nicht  empfindlich  wäre,  so  würde  die  Conjunctiva  durch  die  fort- 
gesetzt stattfindende  Verdampfung  trocken  werden ;  es  würde  Entzündung 
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auftreten  und  schliesslich  könnte  das  Auge  zu  Grunde  gehen.  Thai- 
sächlich findet  eine  reflectorische  Thränensecretion  statt  und  die  Be- 
wegung der  Augenlider  sorgt  für  schnelle  Ausbreitung  über  die  Ober- 
fläche. 

Massart  hat  sich  die  Frage  vorgelegt,  ob  das  Auge  mittelst 
Cocain,  ebenso  wie  für  Berührung  auch  für  die  Concentration  un- 
empfindlich gemacht  werden  kann. 

Er  tröpfelte  erst  eine  einprocentige  Cocainlösung,  dann  eine  concen- 
trirte  (5,85  ^/o  ige)  NaCl-Lösung  ein.  Unangenehme  Empfindungen  blieben 
dann  aus.  Ganz  etwas  anderes  wurde  wahrgenommen,  wenn  das  Kochsalz 
gleichzeitig  mit  der  Cocainlösung  eingetröpfelt  wurde,  also  eine  Lösung 
von  1  g  salzsaurem  Cocain  und  5,85  g  NaCl  in  100  g  Wasser.  Zwar 
war  unmittelbar  nach  der  Eintröpfelung  das  Auge  vollständig  für  Be- 
rührung anästhesiert,  wovon  sich  Massart  mittelst  eines  Fremdkörpers 
überzeugte,  andererseits  aber  wurde  ein  heftiger,  fast  unerträglicher 
spontaner  Schmerz  empfunden,  der  vollkommen  jenem  glich,  der  bei 
Anwendung  einer  ledigUch  5,85  ^/o  NaCl  enthaltenden  Lösung  wahrge- 
nommen wird.  Es  scheint  also,  folgert  Massart,  dass  die  Nervenfasern, 
die  die  Concentrationsempfindung  vermitteln,  andere  sind,  als  die,  welche 
mit  der  Berührungsunterscheidung  beauftragt  sind. 

Ich  erwähne  noch,  dass  Massart  die  meisten  Versuche  in  gleicher 
Weise  wie  mit  NaCl-Lösungen  auch  mit  Natriumsulfat,  Lithiumeitrat 
und  Harnstoff  wiederholt  hat.  Auch  die  Lösungen  dieser  Stoffe  folgten 
dem  Gesetze  der  isotonischen  Coefficienten,  d.  h.  die  unwirksamen  Con- 
centrationen  waren  mit  der  1,39^/oigen  NaCl-Lösung  isosmotisch. 

Auch  von  Humor  aquaeus  und  vom  Glaskörper  sind  Bestimmungen 
des  osmotischen  Druckes  ausgeführt  worden. 


2.  Humor  aquaeus. 

Als  Dreser  die  Gefrierpunktemiedrigung  einiger  Körperflüssig- 
keiten ermittelte,  hat  er  auch  den  Humor  aquaeus  bei  seinen  Untersuch- 
ungen herangezogen  [2]. 

Er  führte  zwei  Bestimmungen  für  das  nach  dem  Tod  exstirpirte 
Rinderauge  aus  und  fand  ^=  — 0,60*^  und  — 0,61®. 

Wie  ersichtlich,  ist  diese  Depression  grösser  als  die  des  Rinderblut- 
serums, welche  ungefähr  — 0,58®  beträgt. 

Dies  stimmt  mit  den  von  mir  ungefähr  gleichzeitig  und  unabhängig 
von  Dreser  erhaltenen  Zahlen   beim  lebenden  Pferde  [3]    überein. 

11* 
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Ich  fand,  dass  der  osmotische  Druck  grösser  war  als  der  des  Blutsemms 
desselben  Thieres,  selbst  grösser,  als  der  der  entsprechenden  Halslymphe. 
Die  Bestimmung  geschah  mittelst  meiner  Blutkörperchenmethode  (B.  I 
S.  385;  B.  H  S.  304). 

Diese  wurde  auch  von  Kunst  zu  demselben  Zwecke  und  mit  dem- 
selben Resultat  angewendet  [4].  Als  Mittelwerth  aus  zahh-eichen  Ver- 
suchen an  Augen  geschlachteter  Rinder  fand  er  einen  osmotischen  Druck, 
der  einer  NaCl-Lösung  0,995  ®/o  entsprach  (grösster  Werth  1,01  ^/o, 
kleinster  0,94^/0). 

Daneben  wurden  von  Kunst  auch  noch  Gefrierpunktbestimmungen 
ausgeführt,  und  die  dabei  erhaltenen  Zahlen  auf  NaCl-Lösung  umge- 
rechnet. Ich  möchte  bei  dieser  Gelegenheit  hervorheben,  dass  Kunst 
zwei  wichtige  Vorsichtsmassregeln  beachtet  hat,  die  immer  noch  oft 
versäumt  werden.  Er  stellte  erstens  vor  und  nach  jeder  Gefrierpunkt- 
bestimmung den  Stand  des  Thermometers  für  destillirtes  Wasser  fest, 
ferner  ermittelte  er  durch  eigene  Versuche  die  Depression  einer  reinen 
1  ^/o  igen  NaCl-Lösung,  so  dass  der  Einfluss  des  Apparates  und  der  per- 
sönUche  Fehler  bei  der  Umrechnung  möglichst  vermindert  waren. 

Für  eine  l®/oige  Kochsalzlösung  fand  er  ^  =  — 0,605  ^  Da  die 
Gefrierpunkterniedrigung  des  Humor  aquaeus  0,58®  betrug,    war    also 

das  Humor  aquaeus  isotonisch  mit  einer  NaCl-Lösung  von  tt^—  =:0,96®/o. 

Sowohl  nach  der  Blutkörperchenmethode  wie  nach  der  Gefrier- 
punktsmethode findet  man  Zahlen  für  den  Humor  aquaeus,  die  grösser 
als  die  sind,  welche  man  für  das  Blutserum  zu  finden  pflegt.  Für  eine 
vollkommen  brauchbare  Vergleichung  wäre  es  besser  gewesen,  Humor 
aquaeus  und  Serum  desselben  Thieres  zu  untersuchen.  Wahrscheinlich 
hat  Kunst  das  unterlassen,  weil  jedes  Auge  ihm  nur  0,8  cc  Flüssigkeit 
lieferte  und  er  deshalb  eine  Mischung  aus  mehreren  Augen  verwenden 
musste. 

Nach  meinen  späteren  Untersuchungen  und  Erfahr- 
ungen über  die  Blutkörperchen  -  Methode,  genügen  für 
sie  1,6  cc  Humor  aquaeus  und  eventuell  noch  weniger. 

Man  bringt  in  das  trichterförmige  Röhrchen  ^)  1,5  cc  Humor  aquaeus,  setzt  eine 
Wassermenge  hinzu,  die  muthmasslich   noch  nicht  im  Stande   sein  wird,  Biutfarb- 


1)  Yergl.  Bd.  I.  S.  379 ff.  Die  Röhrchen  sind  nicht  mehr  von  der  dort  ange- 
gebenen Adresse  zu  beziehen,  sondern  von  der  Firma  Franz  Hugershoff  zu  Leipzig, 
oder  auch  vom  Mechaniker  meines  Instituts  Herrn  J.  J.  Boom,  der  auch  das  Kästchen 
mit  Zubehör  liefert. 
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Stoffaastritt  zu  veranlassen  und  mischt  Humor  und  Wasser  gut  mit  einem  Platin- 
draht. Dann  fügt  man  0,06  cc  defibrinirtes  Blut  hinzu,  mischt,  lässt  eine  Viertel- 
stunde stehen,  und  centrifugirt.  Die  Blutkörperchen  befinden  sich  dann  im  capillaren 
Theil,  die  Flüssigkeit  im  Trichter.  Ist  letztere  farblos  (Vergleichung  mit  Wasser 
gegen  weisses  Papier),  so  wird  yorsichtig  eine  bekannte  Menge  Wasser  hinzugefügt, 
mit  der  Flüssigkeit  im  Trichter  gut  gemischt  (ohne  die  Blutkörperchen  zu  berühren) 
und  nachher  mit  den  Blutkörperchen  gemischt.  Wieder  wird  eine  Viertelstunde  ge- 
wartet, centrifugirt,  u.  s.  w.  bis  die  Flüssigkeit  im  Trichter  nach  der  Centrifugirung 
roth  erscheint.  Die  letzte  und  die  vorletzte  Verdünnung  sind  dann  die  gesuchten 
Grenzen. 

Man  sieht,  dass  man  die  Blutkörperchenmethode  auch 
unter  Verwendung  äusserst  kleiner  Quantitäten  benutzen 
kann. 

Schliesslich  sei  noch  erwähnt,  dass  auch  Manca,  ebenso  wie  ich, 
den  osmotischen  Druck  des  Humor  aquaeus  und  des  Serums  desselben 
Thieres  ermittelt  hat.  Er  bediente  sich  der  Blutkörperchenmethode  [5] 
und  der  Hämatokritmethode  [6]. 

Er  fand  als  Ergebniss  zahlreicher  Untersuchungen,  dass  —  wenn 
der  osmotische  Druck  des  Serums  100  (0,824  ®/o  NaCl)  beträgt  —  der 
des  Humor  aquaeus  IIS  (0,936  ^/^  NaCl)  ist. 

Nach  den  erwähnten  Versuchen  unterliegt  es  keinem 
Zweifel,  dass  der  Humor  aquaeus  einen  höheren  osmoti- 
schen Druck  besitzt  als  das  entsprechende  Blutserum. 


3.  Qlaskörper. 

Der  einzige,  der,  soweit  mir  bekannt,  den  osmotischen  Druck  des 
Glaskörpers  ermittelte,  war  Kunst. 

Die  Flüssigkeit  wurde  in  folgender  Weise  erhalten: 

Nach  Entfernung  der  Cornea  mit  Hülfe  von  Pincette  und  Scheere,  wurde  der 
noch  zurückgebliebene  geringe  Rest  des  Humor  aquaeus  mittelst  eines  Stückchens 
Filtrirpapier  aufgesaugt  und  hierauf  durch  Spaltung  der  vorderen  Linsenkapsel  und 
Druck  auf  die  Linse,  letztere  entfernt.  Der  Glaskörper  liess  sich  dann  leicht  von 
den  zurückbleibenden  Augenbäuten  trennen  und  in  einem  Tuche  auffangen.  Er 
wurde   in  demselben   ausgepresst,   und  die  heraustriefende  Flüssigkeit  wurde  filtrirt. 

Auch  hier  wurde  die  Blutkörperchen-  und  die  Gefrierpunktmethode 
benutzt. 

Als  Mittelwerth  aus  den  Untersuchungen  von  8  Glaskörpern  ergab 
die  Bhitkörperchenmethode  einen  osmotischen  Druck  von  0,96  ^/q  NaCl. 

Die  Gefrierpunktmethode  ergab  folgende  Mittelwerthe : 
31  Glaskörper  aus  Rinderaugen      0,970  ^'^  NaCl 

3  „  „     Pferdeaugen      0,970%      „ 

4  „  ,,     Schweinsaugen  0,984% 
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Es  ist  also  in  sehr  hohem  Maasse  wahrscheinlich,  dass 
auch  der  Glaskörper  einen  höheren  osmotischen  Druck  be- 
sitzt als  das  entsprechende  Serum. 

Humor  aquaeus  und  Glaskörper  scheinen  etwa  isosmotisch  zu  sein. 


4.  Linse. 

Ausführliche  Untersuchungen  über  das  osmotische  Verhalten  der 
Linse  verdanken  wir  Manca  und  Ovio. 

Seit  1857  ist  es  durch  Experimente  von  Kunde  [7]  bekannt,  dass 
bei  Fröschen  die  Krystallinse  sich  trübt,  wenn  man  den  Thieren  starke 
Salzlösungen  einverleibt.  Diese  Angaben  wurden  alsbald  von  mehreren 
Seiten  bestätigt  und  vielfach  erweitert.  Ich  nenne  die  Untersuchungen 
über  die  experimentelle  Kataraktbildung  von  Mitchell  [6],  Gutt- 
mann  [7J,  R.  Deutschmann  [10,  12,  13],  Heubel  [11]  und 
H.  Magnus  [12].  Aus  diesen  geht  wohl  übereinstimmend  hervor,  dass 
Katarakt  sich  u.  A.  durch  Wasserentziehung  bilden  kann.  Manca  und 
Ovio  haben  der  Litteratur  dieses  Gegenstandes  einen  besonderen  Auf- 
satz gewidmet  [15],  auf  den  ich  hier  verweise. 

Ihre  eigenen  Experimentalarbeiten  beziehen  sich  auf  die  Unter- 
suchung der  Linse  verschiedener  Thiere  (Frosch,  Rind,  Kaninchen,  Ratte) 
im  Licht  der  neueren  physikalisch-chemischen  Lehre.  Es 
wurden  Untersuchungen  in  vivo  und  in  vitro  angestellt. 

Die  Untersuchungen  in  vivo  lehrten  in  Uebereinstimmung  mit  den 
Ergebnissen  der  anderen  genannten  Autoren: 

dass  beim  Frosch  durch  Einbringen  von  NaCl,  LiCl,  KCl,  MgS04, 
Na2S04  und  Glukose  in  den  Conjunctivalsack  (Methode  Heubel)  leicht 
Katarakt  hervorgerufen  werden  konnte.  Auch  gelingt  es  bei  diesem 
Thiere  leicht,  durch  Einführung  von  NaCl  in  den  Lymphsack  Katarakt 
herbeizuführen. 

Bei  anderen  Thieren  begegneten  sie  jedoch  Schwierigkeiten. 

Bei  weitem  die  meisten  ihrer  Untersuchungen  stellten  Manca 
und  Ovio  in  vitro  an  und  sie  gelangten  dabei  zu  sehr  interessanten 
Resultaten  [16].  Sie  fanden,  dass  die  Krystallinse  für  Con- 
centrationsunterschiede  sehr  empfindlich  ist.  Diese  Em- 
pfindlichkeit äussert  sich  in  einer  Verminderung  der  Durchsichtigkeit 
und  in  einer  Gewichtveränderung.  Die  Durchsichtigkeit  wurde  ermittelt, 
indem  unter  die  Linse  ein  Stück  Papier  mit  feinen  Buchstaben  gelegt 
wurde,  oder  indem  man  sie  auf  schwarzen  Sammet  legte.     Um  die  In- 
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tensität  der  Trübung  festzulegen,  wurde  die  auf  schwarzem  Sammet 
liegende  opake  Linse  photographirt. 

Die  Autoren  beobachteten  nun  Folgendes.  Kurz  nachdem  die  Linse 
in  eine  Lösung  gebracht  worden  ist,  die  ihr  gegenüber  auch  nur  schwach 
hyperisotonisch  ist,  wird  sie  trübe  und  nimmt  an  Gevricht  ab.  Ist  die 
Flüssigkeit  hypisotonisch,  so  verliert  die  Linse  ebenfalls  ihr  normales 
transparentes  Ansehen  und  nimmt  dabei  an  Gewicht  zu.  Zwischen 
beiden  Concentrationen  liegt  eine  solche,  in  welcher  die  Linse  an  Aus- 
sehen und  Gewicht  unverändert  bleibt.  Es  stellte  sich  heraus,  dass  die 
beiden  ganz  verschiedenen  Methoden  dieselbe  Salzlösung  als  die  indif- 
ferente erwiesen. 

Für  den  Frosch  liegt  dieselbe  im  Mittel  zwischen  0,135  und 
0,14  Mol  NaCl,  d.  h.  zwischen  0,79  «/o  und  0,82%. 

Für  das  Rind  war  die  NaCl-Lösung,  in  welcher  die  Linse  ihr  nor- 
males Aussehen  behielt,  im  Mittel  1,15  ®/o,  und  die  in  welcher  ihr  Ge- 
wicht weder  zu-  noch  abnahm,  ungefähr  1,25  ^/q.  Diese  Uebereinstimmung 
ist  nicht  so  gross  wie  beim  Frosch;  sie  ist  indessen  ziemlich  befriedigend. 
Nimmt  man  aus  den  beiden  letzteren  Zahlen  den  Mittelwerth,  so  erhält 
man  1,2%. 

Sowohl  beim  Frosch  wie  beim  Rind,  ist  die  indifferente  Concen- 
tration  gegenüber  dem  entsprechenden  Blutserum  hyperisotonisch  und 
zwar  bei  beiden  in  gleichem  Grade: 

i|  =  1,33  (für  das  Rind),  -'^~  =  1,33  (für  den  Frosch). 

Nicht  nur  mit  NaCl-Lösungen  haben  Manca  und  Ovio  Versuche 
angestellt,  sondern  auch  mit  LiCl-  und  KCl-Lösungen.  Es  ergab  sich, 
dass  die  LiCl-  und  die  KCl-Lösung,  welche  die  Linse  unverändert  Hess, 
mit  der  entsprechenden  NaCl-Lösung  isosmotisch  war. 

Doch  verhalten  sich  diese  drei  Salze  keineswegs  in  jeder  Hinsicht 
der  Linse  gegenüber  gleich,  aber  der  Unterschied  documentirt  sich  erst 
nach  einigen  Stunden. 

Manca  und  Ovio  fanden  näjnlich,  dass  bei  allen  drei  Salzen  das 
osmotische  Gleichgewicht  sich  innerhalb  10  Minuten  herstellt.  Und 
dieses  Gleichgewicht  lässt  sich  sehr  scharf  beurtheilen.  Wird  die  Linse 
in  eine  hyperisotonische  Lösimg  gebracht,  deren  Concentration  diejenige 
der  isotonischen  nur  um  0,005  g-Molec.  übersteigt,  so  tritt  eine  deutlich 
wahrnehmbare  Trübung  ein,  die  nach  Verbringen  in  eine  genau  isotonische 
Lösung  vermisst  wird.  Bei  längerem  Aufenthalt  in  hyperisotonischen 
Lösungen  nimmt  man  aber  einen  deutlichen  Unterschied  war.     In  der 


168  Opbthalmologisches. 

hyperisotonischen  KCl-Lösung  fängt  die  Trübung  bald  an  abzunehmen,  um 
endlich  ganz  zu  verschwinden;  in  der  isosmotischen  hyperisotonischen 
NaCl-  und  LiCl-Lösung  bleibt  die  Trübung  selbst  24  Stunden  fast  unver- 
mindert fortbestehen.  Dieser  Unterschied  lässt  sich  kaum  anders  erklären, 
als  durch  die  Annahme,  dass  die  Froschlinse  für  Na*  und  Li*  nicht,  für  K' 
dagegen  leicht  permeabel  ist.  Mit  Recht  weisen  Manca  und  Ovio  auf 
diese  Thatsache  als  auf  eine  besonders  interessante  bin.  Sie  erweist 
mit  grosser  Deutlichkeit,  dass  gleichnamige  Salze  derselben 
Metallgruppe  erheblich  verschiedene  Permeabilitätsver- 
hältnisse zeigen  können,  eine  Thatsache,  die  später  auch  bei  den 
Untersuchungen  von  Loeb  und  seinen  Schülern  über  künstliche  Partheno- 
genesis  klar  zu  Tage  getreten  ist  (S.  176). 

Manca  und  Ovio  untersuchten  auch,  wie  sich  die  Linse  in  Blut 
und  Serum  verhält.  Sie  stellten  die  betreffenden  Experimente  am  Rind 
an.  Von  sieben  Linsen  zeigte  nur  eine  nach  ^/«-stündigem  Aufenthalt 
in  Serum  ein  wenig  von  der  charakteristischen  Opalescenz,  die  man  auch 
beim  Aufenthalt  in  Wasser  oder  in  hypisotonischen  Lösungen  beobachtet. 
Die  übrigen  behielten  ihre  Transparenz  und  ihr  normales  Aussehen. 
Mit  letzterer  Beobachtung  stimmt  nicht  überein,  was  bei  der  Gewicht- 
bestimmung beobachtet  wnirde,  die  bei  5  Linsen  eine  Vermehrung  um 
etwa  0,21  ®/o  anzeigte.  Nach  diesem  Versuch  muss  also  das  Serum  gegen- 
über der  Linse  als  schwach  hypisotonisch  angesehen  werden.  Das  steht 
in  der  That  auch  mit  dem  Werth  in  Einklang,  der  beim  Frosch  für 
die  der  Linse  gegenüber  indifferente  Kochsalzlösung  gefunden  wurde 
(0,801  <»/o  gegenüber  dem  Serum  ±  Oß^U), 

Aus  allen  bis  jetzt  ausgeführten  Untersuchungen 
scheint  hervorzugehen,  dass  der  Humor  aquaeus  eine  gegen- 
über dem  Blutserum  desselben  Individuums  hyperisotonische 
Flüssigkeit  ist  und  dass  die  Krystalllinse,  wie  zu  erwarten, 
sich  mit  diesem  für  sie  natürlichen  Medium,  in  osmoti- 
schem Gleichgewicht  befindet. 

Der  Glaskörper  scheint  denselben  osmotischen  Druck  zu  besitzen, 
wie  Humor  aquaeus  und  Krystalllinse.  Ob  das  in  aller  Strenge  der 
Fall  ist,  wird  erst  festgestellt  werden  können,  wenn  man  die  beiden 
Flüssigkeiten  eines  und  desselben  Tbieres  untersucht  hat.  Solche  Unter- 
suchungen stehen  noch  aus  (vergl.  über  die  erforderlichen  Quantitäten 
S.  164). 
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1.  Säuren. 

1898  wurde  von  Kahlenberg  die  Frage  behandelt,  in  wie  fern 
der  Geschmack  verdünnter  Lösungen  mit  der  elektrolytischen  Dissocia- 
tion  der  darin  gelösten  Stoffe  zusammenhängt  [1]. 

Vergleicht  man  mit  einer  verdünnten  Salzsäurelösung,  die  noch 
einen  ausgeprägt  sauem  Geschmack  hat,  eine  NaCl-Lösung  von  äqui- 
molecularer  Goncentration,  so  stellt  sich  heraus,  dass  letztere  ganz  ge- 
schmacklos ist.  So  fand  Kahlenberg,  dass  Vsoo  normale  Salzsäure  noch 
sauer  schmeckte,  Vsoo  normal  NaCl  aber  war  geschmacklos.  Beide  Ver- 
bindungen sind  in  der  angewandten  Verdünnung  so  gut  wie  vollständig 
ionisirt ;  es  lag  also  auf  der  Hand  zu  schliessen,  dass  die  Wasserstoff- 
ionen den  sauren  Geschmack  herbeiführen. 

Diese  Schlussfolgerung  wurde  durch  die  weiteren  Beobachtungen 
desselben  Autors  an  wässrigen  Lösungen  von  Schwefelsäure,  Jodwasser- 
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stoffsäure  und  Salpetersäure  unterstützt.  Auch  diese  Flüssigkeiten 
Hessen  sich,  ebenso  wie  Salzsäure,  in  ^/soo  normaler  Lösung  noch  gerade 
durch  den  Geschmack  von  reinem  destillirten  Wasser  unterscheiden. 
Nun  sind  in  dieser  Concentration  die  genannten  Säuren  gleich  stark 
dissociirt  und  enthalten  also  im  gleichen  Volumen  dieselbe  Anzahl 
Wasserstoffionen. 

Wie  aber  Kahlenberg  und  auch  Richard  fanden,  gilt  die  ge- 
nannte Regel  nicht  für  alle  Säuren.  So  scheint  Essigsäure  z.  B.  eine 
Ausnahme  zu  machen.  Es  stellte  sich  nämlich  heraus,  dass  bereits  eine 
^/soo  normale  Essigsäure  sauren  Geschmack  besass.  Nun  ist  eine  der- 
artige Lösung  zu  etwa  6^Iq  dissociirt,  also  ist  die  Concentration  der 
Wasserstoffionen  in  derselben  ^/loo  X  ^/»oo  =  ^/soooo  normal,  während  bei 
HCl,  H2SO4,  HNOg ,  die  H*-Ionen-Concentration  etwa  Vboo  normal  sein 
muss. 

Behufs  Ergründung  der  Ursache  dieses  abweichenden  Verhaltens 
sind  vielfache  Untersuchungen  angestellt  worden,  u.  A.  von  Kahlen- 
berg [3],  Richard  [4],  Ostwald  [5],  Noyes[6],  ohne  jedoch  bisher 
völlige  Aufklärung  zu  bringen.  Jedenfalls  sind  noch  weitere  Versuche 
erforderlich. 

2.  Laugen. 

Gleichzeitig  und  unabhängig  von  Kahlenberg  und  von  Richard 
wurden  auch  von  Hob  er  und  Kiesow  Untersuchungen  in  derselben 
Richtung  angestellt,  hauptsächlich  über  Laugen  und  Salze  [7J. 

Höber  und  Kiesow  fanden,  dass  alle  Laugen  bei  grosser  Ver- 
dünnung einen  eigenthümlichen  süssen  Geschmack  haben,  der  haupt- 
sächlich am  Zungenrand  wahrgenommen  wird.  Es  kam  also  nur  darauf 
an  zu  prüfen,  ob  dieser  Geschmack  immer  bei  der  gleichen  OH'-Ionen- 
Concentration  aufzutreten  beginnt. 

Die  Resultate  enthält  folgende  Tabelle: 

Moleculare  Concentration 
der  OH'-Ionen 

KOH 0,009—0,0125 

NaOH 0,008-0,012 

Ca(0H)2 0,008 

Ba(0H)2 0,006 

Hexamincobalthydroxyd  |  Co  (NHaJg J  (OHjg  0,006 

Nitropentamincobalthydroxyd  [ColNHgJs  NO^]  (OH)^    0,0055—0,007 
Dihydroxylotetraminplatin- 

hydroxyd  [  Pt (NH8)4  (OH)^  |  (OH)^    0,0055—0,007 
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Die  molecnlare  Concentration  der  OH'-Ionen  wurde  einfach  durch  Titration 
mit  Vio  n.  Sfture  ermittelt,  da  die  Laugen  in  der  angewendeten  Concentration  ganz 
dissociirt  sind. 

Die  Tabelle  lehrt,  dass  die  Laugen  bei  annähernd 
gleicher  Concentration  an  OH^-Ionen  anfangen,  süss  zu 
schmecken. 

Als  eine  Eigenthümlichkeit  des  süssen  Geschmacks  der  Laugen 
erwähnen  die  Autoren  noch,  dass  derselbe  bei  der  Application  der 
Schwellenlösung  (Lösung,  die  die  Reizschwelle  eben  überschreitet)  mit 
grosser  Deutlichkeit  am  hinteren  Zungenrand  aufritt  und  zwar  nicht 
sofort,  sondern  erst  nach  Verlauf  einiger  Secunden.  Er  zeigt  sich  erst 
dann  mit  grosser  Deutlichkeit,  wenn  die  Lösung  mit  der  Zunge  hin  und 
her  bewegt  wird.  (Es  wurden  für  alle  Versuche,  auch  bei  denen  mit 
Salzlösungen,  2  cc  der  auf  25®  erwärmten  Flüssigkeit  mittelst  Pipette 
auf  die  Zunge  gebracht.)  Ja  manchmal  beobachtet  man  die  Süssigkeits- 
empfindung  erst  dann,  wenn  die  Lösung  aus  dem  Munde  entfernt  wird. 

Weiter  stellte  sich  heraus,  dass  Kali-  und  Natronlauge  auch  an 
der  Zungenspitze  schwach  süss  schmeckten,  aber  dass  diese  Süssigkeits- 
empfindung  sich  quaUtativ  ganz  deutlich  von  der  an  dem  hinteren 
Rande  unterscheidet.  Die  Süssigkeitsempfindung  an  der  Spitze  ähnelt 
der  der  Kohlenhydrate,  die  an  den  hinteren  Rändern  ist  genau  dieselbe, 
wie  sie  auch  der  Bleizucker  auslöst.  Endlich  unterscheiden  sich  die 
Laugen  noch  durch  ihren  jemaligen  Nebengeschmack. 

Man  sieht,  die  Sache  ist  nicht  so  einfach,  wie  sie  auf  den  ersten 
Anblick  erscheint.     Complicirter  noch  liegt  sie  bei  den  Salzen. 


3.  Salze. 

Hob  er  und  Kiesow  experimentirten  hier  in  ähnlicher  Weise 
wie  bei  Laugen.  i 

Es  wurde  die  schwächste  Lösung  eines  Salzes  ausfindig  gemacht,  die  noch 
einen  salzigen  Geschmack  hervorrief.  Von  dieser  die  Reizschwelle  für  die  Salz- 
empfindung  repräsentirenden  Lösung  wurde  dann  der  Gehalt  an  Ionen  und  undisso- 
ciirten  Molekülen  bestimmt.  So  konnte  dann  weiter  durch  Vergleich  der  gefundenen 
Werthe  für  die  verschieden  gleich  schmeckenden  Lösungen  festgestellt  werden,  ob 
etwa  die  Anionen,  Kationen  oder  die  neutralen  Molecüle  den  gemeinsamen  Salz- 
geschmack bedingten. 

Zunächst  wurden  Halogensalze:  KCl,  NaCl,  NaBr,  NaJ  untersucht. 
Es  stellte  sich  dabei  heraus,  dass  der  Schwellenwerth  für  den  Salz- 
geschmack 0,024 — 0,037  Mol.  betrug.  Unglücklicherweise  aber  sind  alle 
Halogenalkalien  annähernd  gleich  stark  dissociirt,  so  dass  in  äquimolecu- 
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laren  Lösungen  der  procentische  Gehalt  an  Anionen  derselbe   ist,  des- 
gleichen der  an  Kationen  und  an  ungespaltenen  Molecülen. 

So  war  es  also  unmöglich  zu  sagen,  von  welchem  der  drei  Be- 
standtheile  der  Salzgeschmack  abhängt. 

Desshalb  wurden  Salze  zur  Untersuchung  herangezogen,  deren 
Dissociation  qualitativ  von  derjenigen  der  Halogenalkalien  verschieden 
ist,  wie  z.  B.  Nag  SO4.    Dies  geschah  auf  Grund  folgender  Ueberlegung : 

Angenommen  die  Analyse  der  Na^  SO^-Lösung,  die  eben  eine  Salz- 
empfindung auslöst,  ergebe  eine  gewisse  molare  Concentration  c  und 
einen  Dissociationsgrad  a  =  0,80.  Dies  bedeutet,  dass  aus  100  Mole- 
külen Nag  SO4  80  SO'VIoiiöi^  uiid  160  Na'-Ionen  entstanden,  während  20 
Moleküle  unverändert  geblieben  sind.  Die  Concentrationen  der  Anionen, 
Kationen  und  ungespaltenen  Moleküle  können  somit  ausgedrückt  werden 
,  ,  80  c  160  c  ,  20  c 
^"'^^  lOÖ'   lOÖ"  ^"^  löö' 

Denken  wir  uns  nun,  dass  bei  den  Halogenalkalien  die  Schwellen- 
lösung ebenfalls  die  Concentration  c  hatte  und  der  Dissociationsgrad  a 
ebenfalls  0,80  wäre,  so  könnte  man  daraus  schliessen,  dass  entweder 
die  neutralen  Moleküle  oder  die  Anionen  den  Salzgeschmack  verursachen. 
Keinesfalls  könnten   es  aber  die  Kationen  sein,   weil  deren  Concentra- 

tionswerth  für  Nag  SO4  -tt^t-  und  für  NaCl  ^^  beträgt,  also  nicht  der- 
selbe ist. 

Indessen  sind  die  Salze  mit  zweiwerthigen  Ionen,  wie  Nag  SO4 
schwächer  dissociirt  als  die  einfachen  binären  Elektrolyte.  Dadurch  ge- 
staltet sich  die  Sache  etwas  complicirter,  aber  doch  noch  einfach  genug, 
um  die  folgende  Tabelle  ohne  weiteres  verständlich  erscheinen  zu  lassen. 


K,80, 
Na^SO* 
MgCl. 
CaCL 


II 


I 


III 


IV 


VI 


VII 


Molare      I    Leitver-     \     Leitver 
mögen 


Coneentra-  |  mögen  uy 
tion  cg-Mol.  bei  der  Vor- 
pro  Liter)     dQnnung  v 


0,043 
0,034 
0,0175 
0,0355 


208,9 
178,4 
210,2 
200,2 


I 


bei  unend- 
licher  Ver- 
dünnung 

292,1 
240,7 
252,0 
266,0 


Diasoeia- 
tioiiBgrad 

0=  ) 

: f*<X_\ 

0,724 
0,741 
0,834 
0.753 


Concen- 
tration der 
Anionen 


Concen- 
tration der 
Kationen 


0,031 
0,025 
0,029 
0,053 


0,062 
0.051 
0,015 
0,027 


vm 


Concen- 
tration der 
geapaltenen 

Moleküle 


0,012 
0,009 
0.003 
0,009 


1)  Vergl.  B.  I  S.  8. 
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Die  vier  Salze  erreichen  in  den  vier  genannten  molaren  Con- 
centrationen  (Spalte  ü)  die  Reizschwelle  für  die  Salzempfindung. 

Ans  Spalte  III  nnd  IV  ist  berechnet,  wie  gross  der  Dissociationsgrad  a  der 
▼ier  Salzlösungen  ist  Multiplicirt  man  diese  a  mit  der  entsprechenden  molaren  Con- 
centration  von  Spalte  11,  so  bekommt  man  die  Goncentration  der  Anionen  (Spalte  VI) 
für  die  beiden  ersten  Salze  und,  nach  weiterer  Muliiplication  mit  2,  auch  diejenige 
für  die  beiden  anderen  Salze.  Um  die  Goncentration  der  Kationen  zu  berechnen, 
mnltiplicirt  man  ebenfalls  a  mit  den  Werthen  der  Spalte  II  und  dann  weiter  die 
betreffenden  Werthe  in  den  ersten  beiden  Fftllen  noch  mit  2.  Um  die  Goncentration 
der  nicht  gespaltenen  Moleküle  zu  erhalten  (Spalte  VIII),  müssen  die  Zahlen  von 
Spalte  I  jedesmal  mit  (1  +  a)  multiplicirt  werden. 

Vergleicht  man  die  Werthe  der  Spalte  VI,  VII  und  VIII,  so  er- 
giebt  sich,  dass  noch  am  ehesten  unter  denjenigen  der  Spalte  VI  Ueber- 
einstimmung  herrscht,  wenigstens  soweit  die  drei  ersten  Salze  in  Frage 
kommen.  Höber  und  Kiesow  sind  denn  auch  geneigt,  den  Anionen 
die  salzige  Geschmacksempfindung  zuzuschreiben. 

Demgegenüber  macht  das  Calciumsalz  eine  Ausnahme.  Vorläufig 
nehmen  sie  zur  Erklärung  an,  dass  die  im  Speichel  vorkommende  COg 
einen  Theil  des  Calciums  bindet. 

So  wenig  wie  bei  den  Laugen  die  verschiedenen  SchweUenwerthe 
eine  völlig  gleichartige  Süssigkeit  hervorrufen,  ebenso  wenig  geben  auch 
bei  den  Salzen  die  Schwellenlösungen  genau  dieselbe  Geschmacks- 
empfindung. Die  Nebenempfindung  muss  man  wohl  den  verschiedenen 
Kationen  und  unzersetzten  Molekülen  zuschreiben.  In  der  That  hat 
sich  auch  ein  derartiges  Verhältniss  bei  den  Berylliumsalzen  nachweisen 
lassen.  Diese  Salze  haben  einen  süssen  Geschmack,  welcher  von  den 
Kationen  herrührt ;  denn  die  molare  Goncentration  der  Schwellenlösungen 
verhält  sich  z.  B.  für  Be  Clg  und  Be  SO4  wie  1 :  1  und  nicht  wie  2 :  1, 
wie  es  sein  müsste,  wenn  der  betreflfende  Geschmack  durch  die  Anionen 
bedingt  würde.  Man  wird  vielleicht  die  Bemerkung  machen,  dass  hier 
noch  eine  andere  Erklärung  möglich  ist,  dass  nämlich  das  unzersetzte 
Molekül  den  süssen  Geschmack  bedingt.  Das  ist  sicher  nicht  der  Fall, 
denn  die  Schwellenlösungen  waren  so  verdünnt,  dass  die  Salze  als  voU- 
ständig  dissociirt  betrachtet  werden  konnten. 

So  meinen  Hob  er  und  Kiesow,  dass  die  Magnesium-  und 
Baryum-Ionen  eine  bittere  Empfindung  verursachen. 

Im  Allgemeinen  sprechen  sie  den  Satz  aus,  dass  sich  der  Ge- 
schmack eines  jeden  Salzes  additiv  zusammensetzt  aus 
dem  Geschmack  der  Kationen  und  dem  der  Anionen;  viel- 
leicht sind  auch  die  ungespaltenen  Moleküle  noch  daran 
betheiligt. 
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Indessen  weichen  die  experimentellen  Ergebnisse  von  Kahlen- 
berg  und  von  Hob  er  und  Kiesow  in  mancher  Hinsicht  von  einander 
ab,  und  es  scheint,  wie  Cohen  in  seinen  Vorträgen  richtig  bemerkt, 
fraglich,  ob  auf  diesem  Gebiete  ohne  Heranziehung  der  Lehre  von  der 
psychischen  Hemmung  weitere  Erfolge  zu  erzielen  sind.  Bekannt- 
lich sagt  diese  u.  A.  aus,  dass  ein  Bewusstseininhalt  durch  die  gleich- 
zeitige Existenz  eines  anderen  Bewusstseininhaltes  einen  Intensität- 
verlust erleidet,  also  entweder  geschwächt  oder  vollständig  aus  dem  Be- 
wusstsein  verdrängt  wird  (G.  Heymans  [8]).  So  müssen  auch  die  durch 
Kationen  ausgelösten  Geschmackempfindungen  die  seitens  der  Anionen 
veranlassten  beeinflussen.  In  welchem  Maasse  das  geschieht,  das  wird 
u.  A.  von  der  Intensität  des  Reizes  (Schwellenwerth)  und  von  dem  latenten 
Stadium  (siehe  oben)  der  beiden  abhängen.  Sind  auch  noch  die  un- 
gespaltenen Salzmolecüle  am  Geschmack  betheiligt,  was  wohl  wahrschein- 
lich ist,  so  muss  die  Wechselwirkung  noch  viel  verwickelter  werden. 
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I.  Kunstliche  Parthenosenesis. 

In  den  letzten  Jahren  haben  namentlich  Loeb  und  seine  Schüler 
eine  Reihe  interessanter  Untersuchungen  über  künstliche  Parthenogenesis  ^) 
veröffentlicht.  Derartige  Untersuchungen  bei  Seethieren  sind  auch  viel 
versprechend  für  die  Kenntniss  der  Entwickelungsmechanik  der  Eier  bei 
höheren  Thieren. 

a)   Künstliche   Parthenogenesis    durch    Steigerung   des    osmotischen 

Druckes. 

Zunächst  gelang  es  durch  Steigerung  des  osmotischen  Druckes  des 
Seewassers  um  30 — 60%,  wenn  nicht  bei  allen,  so  doch  bei  vielen 
Echinodermen  die  Eier  parthenogenetisch  zur  Entwickelung  zu  bringen 
[1,  2,  3,  4,  5]. 

Es  schien  dabei  ganz  gleichgültig,  durch  welche  Stoffe  der  osmotische 
Druck  des  Seewassers  erhöht  wurde,  so  dass  man  nicht  fehl  geht,  die 
künstliche  Parthenogenesis  hier  auf  einen  Wasserverlust  seitens  des 
Eies  zurückzuführen.  Diese  Versuche  wurden  von  einer  Reihe  anderer 
Autoren  wiederholt  und  bestätigt,  u.  A.  von  Wilson  undCurt  Herbst, 
während  Hunter  [6J  nachweisen  konnte,  dass  gleiches  auch  bei  Arbacia 
stattfand,  wenn  die  Steigerung  des  osmotischen  Druckes  des  Seewassers 
durch  Einkochen  erzielt  wurde. 

Der  letzte  Autor  verfahr  derart,  dass  zwei  Portionen  von  je  500  cc  normalen 
Seewassers  die  eine  aaf  375  cc,  die  andere  auf  250  cc  eingeengt  und  dann  auf 
22^  C  abgekühlt  wurden,  um  die  beim  Erhitzen  ausgetriebene  Luft  zu  ersetzen, 
wurde  drei  Mal  Luft  durchgeleitet.  Jetzt  wurde  eine  gleiche  Eiermenge  in  die  beiden 
Lösungen  gebracht  und  darin  zwei  Stunden  belassen.  Nach  UeberfühiTing  in  normales 
Seewasser  zeigten  die  Eier  aus  der  am  wenigsten  eingeengten  Lösung  bald  Segmen- 
tation  und  viele  später  auch  Locomotion;  die  aus  der  stärker  eingeengten  Lösung 
zeigten  keine  Entwickelung.  Die  genannte  günstige  Lösung  ist,  wie  Bunter  her- 
vorhebt, gerade  isotonisch  mit  dem  Gemisch  von  normalem  Seewasser  und  con- 
centrirter  NaCl-Lösung  (25  cc  bis  SV/i  cc  NaCl-Lösung  2V/2  normal,  versetzt  mit 
Seewasser  zu  250  cc),  durch  das  auch  Loeb  künstliche  Parthenogenesis  bei  Arbacia 
hervorrief. 

b)  Kfinstliche  Parthenogenesis  durch  Ionen. 

Aber  nicht  nur  durch  Steigerung  des  osmotischen  Druckes,  auch 
durch  Hinzufügung  kleiner  loneninengen  konnte  Parthenogenesis  erzeugt 
werden  [4J. 

Fügt  man  zu  100  cc  Seewasser  1 — 2  cc  einer  2,5  n.  KCl-  (oder 
KNOg-jLüsung  zu,   wodurch   der  osmotische   Druck   nicht    in  nennens- 

1)  Vergl.  hierzu  auch  das  dritte  Kapitel  sub  Ih  tj  und  ^.  (S.  120 ff.). 
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werthem  Maasse  gesteigert  wird,  und  bringt  unbefruchtete  Eier  von 
Chaetopterus  etwas  länger  als  3  Minuten  in  die  Flüssigkeit,  so  bilden 
sich  schwimmende,  anscheinend  normale  Larven.  Hierbei  sind  noch 
zwei  Thatsachen  interessant,  erstens,  dass  solch  eine  Lösung  auf  unbe- 
fruchtete Seeigeleier  ganz  wirkungslos  ist,  zweitens,  dass  allein 
Kaliumionen  die  genannte  Wirkung  auf  Chaetopterus-Eier  auszuüben 
im  Stande  scheinen. 

Andere  Eier  brauchen  wieder  andere  Ionen.  So  konnten  Loeb, 
Fischer  und  Neilson  [7]  bei  einem  Seestern  (Asterias)  künstliche 
Parthenogenese  durch  Wasserstoffionen  hervorrufen,  und  zwar  nur  durch 
Wasserstoff-  und  nicht  durch  Kaliumionen. 

Sie  brauchten  zu  100  cc  Seewasser  nur  3—5  cc  einer  ^'lo  n.  an- 
organischen Säure  hinzuzusetzen  und  hierin  die  unbefruchteten  Seestern- 
eier 3—20  Minuten  zu  belassen.  Nach  Zurückbringen  in  normales  See- 
wasser entwickelten  sich  dieselben  dann  zu  Gastrulis. 

Man  muss  bei  derartigen  Versachen  über  künstliche  Partbenogenesis  dem  Zn- 
tritt  von  Spermatozoen  mit  grösster  Sorgfalt  vorbengen  [4J.  Speziell  bei  Versuchen 
mit  Seesterneiem  hat  man  überdies  noch  darauf  zu  achten,  dass  man  die  Eier 
nicht  schüttelt.  Mathews  hat  nämlich  gefunden  [8],  dass  unbefruchtete  Seestem- 
eier,  wenn  sie  in  einem  bestimmten  Stadium  der  Reife  geschüttelt  wurden,  sich  zu 
Larven  entwickeln  konnten.  Diese  Larven  entwickelten  sich  aber  nicht  weiter,  als 
bis  zur  Gastrulaform.  Weiter  w^ar  für  sie  charakteristisch,  dass  sich  eine  dicke 
Membran  um  die  Zelle  bildete  und  die  Eernwand  verschwand. 

Mit  Rücksicht  auf  den  parthenogenetischen  Einfluss  mechanischer  Bewegungen 
wurde  desshalb  sicherheitshalber  jeder  Versuch  von  einem  Gontrolversuch  mit  dem- 
selben Material  begleitet,  das  mechanisch  genau  ebenso  behandelt  wurde,  wie 
die  mit  Säure  behandelten  Eier. 

In  den  Controlversuchen  wurde  keine  Entwickelung  von 
Larven  beobachtet.  Wohl  aber  geschah  dies  bei  den  Säure- 
Eiern  und  zwar  in  erheblichem  Maasse. 

Auf  Seeigeleier  haben  Wasserstoffionen  keinen  Einfluss.  Bei 
wieder  anderen  Eiern,  nämlich  bei  denen  des  marinen  Ringelwurmes, 
Amphitrite,  wirken  zum  Seewasser  hinzugefügte  Calciumionen  be- 
fruchtend.    Mg',  Sr*,  Li,  Na   und  K'  erwiesen  sich  als  wirkungslos. 

Bei  Versuchen  mit  Amphitrite  sind  ähnliche  Vorsichtsmaassregeln 
erforderlich,  wie  bei  den  Versuchen  mit  Eiern  von  Seestemen.  Es  ge- 
lang nämlich  unbefruchtete  Amphitriteeier  durch  Uebertragen  von  einem 
Gefäss  mit  Seewasser  in  ein  anderes  zur  Entwickelung  zu  bringen.  Es 
schien  aber,  dass  das  nur  dann  möglich  war,  wenn  die  Eier  eine  Zeit 
lang  in  Seewasser  gelegen  hatten;  aber  auch  dann  konnte  man  nicht 
mit  Sicherheit  bei  diesem  Versuch   auf  Erfolg  rechnen.    Dagegen  war 
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es  mit  voller  Sicherheit  möglich,  unter  allen  Umständen,  aus  den  unbe- 
fruchteten Amphitriteeiern  schwimmende  Larven  zu  züchten,  wenn  man, 
wie  gesagt,  dem  Seewasser  eine  kleine  aber  bestimmte  Menge  Calcium 
zufügte  [7J. 

c)  Yergleichung  des  Entwicklungsganges  der  Eier  nach  künstlicher 
Parthenogenesis  und  nach  natürlicher  Befruchtung  mit  Spermatozoen* 

Loeb  hat  mittelst  der  Mikroskopes  die  morphologischen  Verän- 
derungen verfolgt,  die  ein  Ei  von  Chaetopterus  nach  beiden  Arten  von 
Befruchtung  durchmacht. 

Zunächst  findet  man  einen  erheblichen  Unterschied  in  Be- 
ziehung auf  die  erforderliche  Zeit. 

Die  durch  Spermatozoen  befrachteten  Eier  entwickelten  sich  viel  schneller,  als 
die  auf  künstlichem  Wege  befrachteten.  Um  12  Uhr  45  Minuten  durch  Spermatozoen 
befruchtet,  zeigten  die  Eier  bereits  um  1  Uhr  20  Min.  das  16-Zellenstadium,  während 
die  fast  gleichzeitig  mit  E'-Ionen  behandelten  um  1  Uhr  30  Minuten  kaum  eine  Seg- 
mentirung  zeigten.  Um  5  Uhr  schwammen  Larven  der  normal  befruchteten  Eier 
umher,  während  die  K*-£ier  erst  zwischen  8  und  9  Uhr  zu  schwimmen  anfingen.  Die 
Larven  beider  Herkunft  sehen  gleich  aus,  doch  sind  die  Bilder,  welche  sie  durch- 
laufen, nicht  ganz  dieselben.  Die  durch  Ionen  zur  Entwickelung  gebrachten  Eier 
lassen  kaum  Furch ungskugeln  sehen,  während  diese  bei  den  durch  Spermatozoen  be- 
fruchteten sehr  deutlich  sichtbar  sind. 

Was  die  Lebensdauer  betriflft,  so  gingen  Chaetopterus-Larven 
beiderlei  Herkunft  nach  zwei  Tagen  zu  Grunde,  was  Loeb  Bakterien 
zuschreibt.  Da  die  natürliche  Entwicklung  schneller  vor  sich  gegangen 
war,  befanden  sich  die  betreffenden  Larven  bei  ihrem  Tode  auch  in 
in  einem  weitergeförderten  vorgeschrittenen  Stadium,  als  die  durch 
Salze  zur  Entwicklung  gebrachten.  Unter  den  gleichen  Umständen 
hielten  die  parthenogenetischen  Larven  von  Arbacia  zehn  Tage  aus. 

Zuweilen  entwickeln  sich  bei  der  Befruchtung  mit  hyperisotoni- 
schen  Lösungen  Zwergformen.  Loeb  fand,  dass  es  sich  hier  nicht 
um  reinen  Zufall  handelt,  dass  das  vielmehr  von  der  Art  des  zugesetzten 
Salzes  abhängt.  Wenn  die  nicht  befruchteten  Eier  von  Arbacia  in  See- 
wasser gebracht  werden,  dessen  osmotischer  Druck  durch  Hinzufügung 
eines  Kaliumsalzes  gesteigert  ist  (88  n.  Seewasser  +  12  cc  2,5  n.  KCl) 
und  zwei  Stunden  später  in  normales  Seewasser  zurückgebracht  werden, 
80  entwickeln  sich  schwimmende  Embryonen.  Aus  jedem  Ei  hat  sich 
nur  ein  Embryo  gebildet  und  dieser  hat  die  normale  Grösse.  Wenn 
aber  statt  KCl,  NaCl  oder  MgClg  zu  dem  Seewasser  hinzugefügt  wird, 
so  bilden  sich  aus  einer  Anzahl  von  Eiern  je  mehr  als  ein  Embryo, 
und  die  so  gebildeten  Embryonen  sind  kleiner  als  normal.     Der  Grund 
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dieses  Unterschiedes  scheint  in  der  Agglutination  der  Furchungs- 
kngeln  za  liegen.  Das  durch  Spermatozoen  befruchtete  Ei  besitzt  eine 
Membran,  die  die  Furchungskugeln  zusammenhält.  Wird  diese  Mem- 
bran zerstört,  so  können  mehr  Embryonen  entstehen. 

In  einigen  mittelst  KCl  befrachteten  Eiern  ist  ebenfalls  eine  dOnne  Membran 
Yorhanden,  aber  bei  den  meisten  fehlt  sie.  Dennoch  sehen  wir  nach  Behandlang  von 
Eiern  mit  KCl  aus  einem  Ei  »bloss  einen  Embryo  entstehen.  Man  muss  also  wohl 
annehmen,  dass  die  Furchnngszellen  unter  dem  Einfluss  von  K-Salz  an  einander 
kleben,  agglutiniren,  was  unter  dem  Einfluss  von  NaCl  oder  MgCl^  nicht  stattfindet. 
Desshalb  können  unter  dem  Einfluss  dieser  Salze  aus  einer  Eizelle  zwei  oder  mehr 
Zwerglarven  entstehen. 

Hiermit  stimmt  die  Beobachtung  von  Herbst  [9]  Qberein.  dass  die  Furchnngs- 
zellen der  durch  Spermatozoen  befruchteten  Eier,  in  Ca-freiem  Seewasser  die  Neig- 
ung besitzen,  aus  einander  zu  fallen. 

Eine  weitere  Stütze  erhält  die  Agglutinationsvorstellung  durch  die 
künstliche  Hervorrufung  von  Riesenembryonen.  Wenn  KCl 
die  Furchnngszellen  eines  Eies  aneinander  zu  kleben  im  Stande  ist,  so 
muss  es  auch  zwei  oder  mehr  Eier  zu  agglutiniren  im  Stande  sein.  In 
der  That  fanden  Morgan  [10]  und  Driesch  [11]  auf  experimen- 
tellem Wege  dass,  wenn  zwei  Eier  von  Seestemen  an  einander  kleben, 
ein  Embryo  von  grösserer  Dimension  entstehen  kann  undZurStrassen[12] 
konnte  Gleiches  auch  für  Ascariseier  nachweisen.  Loeb  hat  denn  auch 
bei  Eiern  von  Chaetopterus,  die  durch  Hinzufügung  von  KCl  zu  See- 
wasser zur  Entwickelung  gebracht  waren,  wiederholte  Male  zwei  oder 
mehr  Trochophoren  (mit  Cilien  versehene  runde  Körper  mit  dunklem 
Centrum)  mit  einander  verklebt  gesehen,  und  auch  vollständig  ausgebildete 
Riesenembryonen  beobachtet.  Letzteres  ist  besonders  merkwürdig,  weil 
die  Chaetopteruseier  im  unbefruchteten  Zustand  eine  Membran  besitzen. 
Offenbar  wird  diese  also  an  der  Berührungsstelle  zweier  Eier  verflüssigt. 

Auch  die  durch  Spermatozoen  befruchteten  Eier  agglutiniren  unter 
dem  Einfluss  von  Kaliumsalz  und  bilden  Riesenembryonen. 

Ueber  das  Aneinanderkleben  von  Froscheiern  vergl.  man  diesen 
Band  S.  55. 

d)  Bedeutung  der   künstlichen  Parthenogenesis  für  die  Auffassung 
der  natürlichen  Befruchtung  und   der  Lebenserseheinungen  im  All- 
gemeinen. 

Bereits  lange  Zeit  ist  es  von  einigen  Thieren  bekannt,  dass  die 
Eier  sich  parthenogenetisch  entwickeln.  Zu  diesen  gehören  die  Biene, 
Psyche,  Daphnia,  Pflanzenläuse.  Bei  allen  diesen  Thieren  können  aber 
auch  Spermatozoen  die  Befruchtung  herbeiführen. 

12* 
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Wie  kommt  es  dann,  dass  sie  sich  unter  bestimmten  Umständen 
auch  parthenogenetisch  entwickehi  können? 

Loeb's  Experimente  zeigen,  dass,  wenn  das  Seewasser  nur  ein 
wenig  Kali  mehr  enthalten  würde,  Chaetopterus  zu  den  normal  partheno- 
genetisch sich  entwickelnden  Thieren  gehören  würden. 

Es  giebt  Thiere,  bei  welchen  physikalische  Factoren  entscheiden, 
ob  die  Eier  sich  durch  Spermatozoen  oder  parthenogenetisch  entwickeln. 
Bei  Pflanzenläusen  ist  die  Partbenogenesis  Regel,  wenn  die  Temperatur 
hoch  ist  oder  die  Pflanze  viel  Wasser  besitzt.  Austrocknen  der  Pflanze, 
also  Wasserverlust,  veranlasst  sexuelle  Fortpflanzung.  Derselbe  Factor, 
Wasserverlust,  ermöglicht  die  künstliche  Partbenogenesis  von  Echino- 
dermen  und  Chaetopterus.  Bei  Pflanzenläusen  ist  der  Effect  von  der 
gleichen  Art,  aber  von  entgegengesetzter  Richtung.  Bei  ihnen  veranlasst 
Wasserverlust  umgekehrt  geschlechtliche  Fortpflanzung. 

Es  ist  nun  sehr  interessant,  dass  die  Eier  von  Anneliden  und 
Echinodermen,  die  unter  normalen  Umständen  durch  Spermatozoen  be- 
fruchtet werden,  im  normalen  Seewasser  gewöhnlich  das  Zweizellen- 
stadium erreichen,  Chaetopterus  entwickelt  sich  darin  selbst  zu  12  bis 
16  Zellen.  Wenn  dann  keine  Spermatozoen  hinzukommen,  stirbt  das 
Ei  ab.  Es  besteht  also  auch  im  normalen  Seewasser  ohne 
Anwesenheit  von  Spermatozoen  eine  Neigung  zur  Ent- 
wicklung. Hertwig  fand  Gleiches  auch  bei  einigen  Crustaceen;  ja 
Janosik  fand  selbst  in  Ovarien  von  Säugethieren  Eier,  die  ohne  Be- 
fruchtung bereits  Furchung  zeigten. 

Nach  Loeb  besteht  die  Wirkung  der  Wasserentzieh- 
ung bezw.  der  Ionen  einfach  darin,  dass  die  Theilung, 
welche  im  normalen  Seewasser  so  langsam  vor  sich  geht, 
dass  die  Zellen  nach  den  ersten  Furchungen  absterben, 
jetzt  kräftig  beschleunigt  wird.  Die  K'-Ionen,  um  bei  diesem 
Beispiel  zu  bleiben,  wirken  als  Katalysator,  d.  h.  sie  beschleunigen  einen 
Process,  der  sonst  zu  langsam  verläuft.  Der  Einfluss  der  Wasserent- 
ziehung wäre  dann  darauf  zurückzuführen,  dass  bei  der  aUgemeinen 
Einengung  des  löslichen  Eiinhaltes,  eine  der  Substanzen  kataly tisch  zu 
wirken  anfängt.  Ob  auch  die  durch  Schütteln  erzeugte  Partbenogenesis 
(Mathews)  auf  einen  kataly  tischen  Process  zurückgeführt  werden  muss, 
darüber  spricht  Loeb  nicht.  Vielleicht  löst  das  mechanische  Schütteln 
eine  chemische  Umsetzung  von  sehr  labilen  Stoffen  aus,  wodurch  ein 
Katalysator  entsteht.  Die  Katalyse  wäre  indessen  schwach,  denn  die  in 
Folge  Schütteins  sich  entwickelnden  Eier  bringen  es  nicht  weiter  als 
bis  zur  Gastrulaform. 
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Die  Auffassang  der  künstlichen  Parthenogenesis  als  eines  kata- 
lytischen  Processes,  legt  den  Gedanken  nahe,  dass  es  sich  auch  bei  der 
Wirkung  der  Spermatozoen  um  einen  katalytischen  Process  handelt.  Es 
erhebt  sich  dann  die  weitere  Frage,  welche  Substanz  es  ist,  die  bei  den 
Spermatozoen  als  Katalysator  fungirt.  Hans  Wink  1er  [13]  fertigte 
Extracte  von  Spermatozoen,  an  und  fand,  dass  diese  eine  Furchung  von 
Seeigeleiern  bis  zum  Vierzellen-Stadium  veranlassten.  Demgegenüber 
hat  W.  Gies  es  aber  sehr  wahrscheinlich  gemacht,  dass  bei  Winkler's 
Versuchen  osmotische  Einflüsse  im  Spiele  waren  [14]. 

Gies  hat  solche  bei  seinen  Versuchen  vermieden  und  konnte  dann 
mit  den  nach  den  üblichen  Methoden  der  Enzymbereitung  angefertigten 
Extracten  von  Arbaciaspermatozoen  keine  Furchung  bei  den  entsprechen- 
den reifen  Eizellen  erzielen.  Auch  waren  die  Extracte  nicht  im  Stande, 
die  Bildung  einer  Vitellinmembran  zu  veranlassen,  die  bekanntlich 
um  viele  Eizellen  —  und  auch  um  Arbaciaeier  —  entstehen,  nachdem 
ein  Spermatozoon  eingedrungen  ist.  Diese  Membran  beugt  bekanntlich 
dem  Eindringen  weiterer  Spermatozoen  vor. 

Auf  welche  Weise  und  durch  welche  Substanz,  die  Spermatozoen 
katalytisch  wirken,  ist  somit  bis  jetzt  völlig  unbekannt. 

Wie  oben  erwähnt,  rettet  der  Katalysator  die  Eizellen  vom  Tode. 
Loeb  stellt  sich  das  in  folgender  Weise  vor.  Er  nimmt  an,  dass  sich 
im  reifen  unbefruchteten  Ei,  nachdem  es  das  Ovarium  verlassen  hat, 
zwei  Processe  abspielen,  die  bis  zu  einem  gewissen  Maasse  antagonistisch 
wirken.  Der  eine  führt  zur  Bildung  von  Stoffen,  die  den  Tod  des  Eies 
herbeizuführen  geneigt  sind,  der  andere  hat  die  Bildung  von  Stoffen 
zur  Folge,  die  Zelltheilung  und  Wachsthum  ermöglichen. 

Loeb  suchte  nun  in  Gemeinschaft  mit  Lewis  einen  Stoff  ausfindig  zu  machen, 
der  den  activen  Absterbungsprocess  entgegenwirken  und  dadurch  die  Lebensdauer 
verlängern  könnte.    Ein  solcher  Stoff  war  Cyankalium  [13]. 

Zunächst  wurde  festgestellt,  wie  lange  reife,  unbefruchtete  Seeigeleier  in  nor- 
malem Seewasser  liegen  konnten  ohne  abzusterben.  Der  Indicator  fQr  das  Leben 
war  die  Fähigkeit  der  Befruchtung  durch  Spermatozoen.  Es  zeigte  sich,  dass  nach 
23sttlndigem  Verweilen  der  Eier  im  Seewasser  nur  wenig  noch  befruchtet  werden 
konnten;  nach  einer  Zeitdauer  von  32  Stunden  keines  mehr.  Schlagend  war  nun 
der  günstige  Einfluss  von  KGN.  Wurde  zu  99  cc  Seewasser  1  cc  \'io  normal  KON 
hinzugefügt,  enthielt  also  das  Seewasser  Viooo  normal  KGN,  so  waren  die  Eier  nach 
72  Stunden  noch  lebendig.  Diese  Experimente  wurden  in  verschiedener  Weise  variirt 
und  dabei  zeigte  es  sich  u.  A.,  dass  die  Eier  am  längsten  leben  blieben,  wenn  man 
die  KCN-Concentration  allmählich  abnehmen  Hess:  von  Vtso  n.  KCN  auf  Vi4oo,  Vaooo, 
V2600  n.  KCN. 
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Vollkommen  gleichlautende  Resultate  erhielten  die  Verfasser,  wenn 
die  Lebensfähigkeit,  statt  durch  Spermatozoen ,  durch  KCl  (künstliche 
Parthenogenesis)  geprüft  wurde.  Auch  dann  zeigte  sich,  dass  Hinzu- 
fügen von  KCN  zu  Seewasser  die  Lebensdauer  verlängerte. 


2.  Intrauterine  Verhältnisse. 

a)  Osmotische  und  osmotisch  chemische  Analyse  des  Blutes  bei  Mutter 
und  Frucht.    Zur   Kenntniss    des  StofTaustausches  zwischen  beiden. 

Unsere  Kenntniss  darüber,  auf  welche  Weise  das  Blut  des  Fötus 
von  dem  der  Mutter  Nahrungsstoflfe  erhält  und  die  Stoffwechselproducte 
dem  Mutterthiere  wieder  zurückgiebt,  ist  noch  sehr  mangelhaft.  Sogar  die 
erste  Grundlage  einer  diesbezüglichen  Erkenntniss,  nämlich  die  Bekannt- 
schaft mit  dem  Unterschiede  in  der  Zusammensetzung  der  hier  in  Frage 
kommenden  Blutarten,  lässt  noch  viel  zu  wünschen  übrig. 

Es  war  ein  guter  Gedanke  J.  Veit 's,  unter  diesen  Umständen  mit 
Hilfe  der  Lehre  vom  osmotischen  Dnick  zu  versuchen,  die  Aufklärung 
zu  erhalten,  die  man  bis  dahin  mittelst  chemischer  Untersuchung  des 
Blutes  vergeblich  gesucht  hatte.  Zwar  hatte  der  italienische  Forscher 
Zanier[16]  bereits  früher  (1896)  den  ersten  Schritt  in  dieser  Richtung 
gethan,  indem  er  das  Verhalten  von  Mutterthier  und  Fötus  gegen  ver- 
dünnte Salzlösungen  (die  sogen.  Resistenz  der  Blutkörperchen)  nach 
der  Methode  von  Hamburger-Mosso  untersuchte.  Auf  die  Bedeut- 
ung seiner  Resultate  ist  aber  Zanier  nicht  eingegangen,  was  auch  bei 
dem  damaligen  Stand  unserer  Kenntnisse  allerdings  schwer  gefallen  wäre. 
Auch  über  die  Veranlassung  zu  der  Untersuchung  spricht  er  nicht.  Er 
theilt  neben  der  von  ihm  befolgten  Methode  bloss  das  später  von  Ubbels 
bestätigte  Ergebniss  mit,  dass  die  Blutkörperchen  von  Mutterthier  und 
Fötus  (Rind)  in  derselben  Salzlösung  beginnenden  Farbstoffaustritt 
zeigten,  dass  aber  zur  Zerstörung  aller  Blutkörperchen  für  das  fötale  Blut 
eine  viel  schwächere  Salzlösung  erforderlich  ist  als  beim  Mutterthier. 
Es  befinden  sich  im  fötalen  Blute  also  auch  Blutkörperchen, 
die  viel  resistenter  gegenüber  verdünnten  Salzlösungen 
sind  als  die  im  mütterlichen  Blute  vorhandenen. 

Bevor  ich  zur  Mittheilung  der  Untersuchungen  Veit 's  schreite, 
scheint  es  mir  empfehlenswerth,  den  damaligen  Stand  der  Kenntnisse 
in  einigen  Zeilen  zusammenzufassen,  zumal  die  betreffenden  Arbeiten 
nicht  für  jeden  leicht  zugänglich  sind.     Unser  früheres  Wissen  knüpft 


A  eitere  Untersuchungen.  183 

an  zwei  Dorpater  Dissertationen  an,  die   von  Krüger  [17]  (1886)  und 
von  Schere nzi SS  [18]  (1888)  herrühren. 
Krüger  fand  Folgendes: 

1.  Die  Vermehrung  des  Gehaltes  des  fötalen  Blutes  an  festen  Bestandtheilen 
ist  im  Vergleich  zu  dem  des  Blutes  Schwangerer,  wie  Becquerel  und  Kodier 
ermittelten,  nur  unbedeutend.  Während  Becquerel  und  Kodier  im  Blute 
Schwangerer  80,16^,0  Wasser  fanden,  ergiebt  sich  aus  10  Bestimmungen  Krügers 
für  fötales  Blut  78,932  ^o. 

2.  Der  Fibringehalt  des  fötalen  Blutes  im  Moment  der  Geburt  ist  gegenüber 
den  des  mütterlichen  Blutes  beträchtlich  vermindert. 

3.  Der  Haemoglobingehalt  des  fötalen  Blutes  kommt  im  Moment  der  Gebnrt 
dem  des  mütterlichen  gleich,  erreicht  aber  nie  die  Höhe,  wie  im  Blute  des  Neuge- 
borenen einige  Zeit  nach  der  Geburt. 

4.  Das  Geschlecht  des  Fötus  beeinflusst  die  Zusammensetzung  nicht  wesent- 
lich; während  bei  den  erwachsenen  Individuen  sich,  je  nach  dem  Geschlecht, 
deutliche  quantitative  Verschiedenheiten,   namentlich  im  Haemoglobingehalt,  zeigen. 

5.  Das  Gewicht  des  Kindes  zeigt  keinen  nennenswerthen  Einfluss  auf  die 
quantitative  Zusammensetzung  des  fötalen  Blutes  im  Momente  der  Geburt. 

6.  Das  fötale  Blut  besitzt  im  Momente  der  Geburt  eine  grosse  Tendenz  zur 
Gerinnung,  gerinnt  aber  langsam,  d.  h.  die  Gerinnung  tritt  früh  ein,  dauert 
jedoch  lange. 

7.  Der  Grund  der  langsamen  Gerinnung  des  Fötalblutes  im  Momente  der 
Geburt  liegt  in  einer  relativ  geringeren  Haltbarkeit  der  weissen  Blutkörperchen 
desselben. 

Die  Resultate  von  Scherenziss  lassen  sich  in  Folgendem 
resumiren : 

1.  Das  fötale  Blut  besitzt  etwas,  das  Serum  desselben  dagegen  bedeutend 
niedrigeres  spec.  Gewicht  als  das  Blut  und  das  Serum  des  Erwachsenen. 

2  Das  Fötalblut  ist  hämoglobinarm,  dagegen  stromareich;  das  Verhältniss 
seines  Hämoglobingehaltes  zu   dem   im  Blute  des  Erwachsenen   ist  gleich  76,8 :  100. 

8.  Der  Fibringehalt  ist  im  Fötalblute  verhältnissmässig  gering  und  verhält 
sich  zu  dem  des  mütterlichen  Blutes  ungefähr  wie  2 :  7. 

4.  Das  Fötalblut  eignet  sich  nicht  zur  quantitativen  Analyse  durch  Auswaschen 
mit  Salzlösungen;  es  gehen  sehr  viele  Blutkörperchenbestandtheile,  die  locker  ge- 
bunden sein  müssen,  insbesondere  auch  Hämoglobin,  in  die  Waschilüssigkeit  über. 

5.  Das  Fötalblut  ist  salzreicher  als  das  Blut  Erwachsener;  besonders  auf- 
fallend ist  der  grössere  Gehalt  an  unlöslichen  Salzen  im  Gesammtblute  des  Neuge- 
borenen im  Momente  der  Geburt,  gegenüber  dem  Blute  des  Erwachsenen.  Aber 
auch  das  Ueberwiegen  der  unlöslichen  Salze  im  Serum  und  dasjenige  der  Chloride 
im  Gesammtblute  und  im  Serum  ist  sehr  deutlich  bemerkbar. 

6.  Das  fötale  Blut  ist  etwas  natriumreicher,  dagegen  bedeutend  kaliumärmer 
als  das  Blut  Erwachsener. 

7.  Die  Summe  des  an  Chlor  nicht  gebundenen  Kaliums  und  Natriums  ist  im 
Fötalblute  beträchtlich  kleiner  als  im  Blute  des  Erwachsenen. 

8.  Das  Geschlecht  und  Gewicht  des  Kindes  scheinen  die  quantitative  Zu- 
sammensetzung des  Blutes  des  Neugeborenen  im  Momente  der  Geburt  nicht  zu  be- 
einflussen. 
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Vergleicht  man  diese  in  demselben  Laboratorium  ausgeführten 
Untersuchungen,  so  findet  man  in  Beziehung  auf  den  Hämoglobingehalt 
Widersprüche.  Während  Krüger  findet,  dass  der  Hämoglobingehalt  von 
fötalem  und  mütterlichem  Blute  gleich  ist,  betont  Scherenziss,  dass  beim 
Fötus  der  Hämoglobingehalt  beträchtlich  geringer  ist  als  bei  Erwachsenen. 

a)  Untersuchungen  von  Veit  [19]. 
Veit  ermittelte    die    Gefrierpunktemiedrigung  vom    mütterlichen 
und  fötalen  Blutserum,  sowie  vom  Fruchtwasser.    Ueber  letzteres  spreche 
ich  erst  im  folgenden  Abschnitt. 

Blnt^ewinnnng. 

Die  Gewinnung  des  kindlichen  Blutes  war  sehr  einfach.  Nabelt  man  das 
Kind  früh  ab,  so  bleibt  in  der  Placenta  Blut  zurück.  Diese  übrigens  recht  wechselnde 
Menge,  die  beim  Durchschneiden  der  Schnur  aus  dem  placentaren  Ende  ausläuft, 
wurde  aufgefangen.  Das  so  gewonnene  Blut  dürfte,  da  mit  voller  Sicherheit  jede 
fremde  Beimengung  ferngehalten  wurde,  als  fötales  Blut  angesehen  werden.  Zur 
Gontrole  wurde  auch  umgekehrt  verfahren.  Durch  späte  Abnabelung  wurde  dem 
Kinde  alles  Blut  aus  der  Placenta  zugeführt  und  dann  die  nöthige  Menge  von  ca. 
10  cc  Blut  aus  dem  fötalen  Ende  der  Schnur  entleert. 

Endlich  hat  Veit  auch  in  einem  Fall  bei  früher  Abnabelung  dem  Kind  die 
gleiche  Menge  aus  seinem  Nabelstrangende  entzogen.  Die  Resultate  dieser  ver- 
schiedenen Versuche  ergaben  gegenüber  der  Mutter  stets  das  gleiche  Verhalten;  die 
Differenzen  der  Bestimmungen  untereinander  waren  unerheblich  und  überschritten 
nicht  die  sonstigen  Schwankungen.  In  derselben  Weise  gewannen  übrigens  auch 
Krüger  und  Scherenziss  das  fötale  Blut. 

Mütterliches  Blut  gewann  Veit  auf  verschiedene  Weise;  am  einfachsten 
gelang  es  bei  einem  Kaiserschnitt.  Hier  floss  beim  Einschneiden  in  den  Uterus- 
muskel, weil  die  Placenta  getroffen  wurde,  reichlich  Blut  aus,  das  ohne  jede  fremde 
Beimengung  in  einem  sterilen  trockenen  Gefäss  aufgefangen  wurde.  Demnächst  ist 
es  genau  so  sicher,  wenn  man  den  retroplacentaren  Bluterguss  bei  Schultze*schem 
Mechanismus  benutzt;  bei  einiger  Vorsicht  kann  man  mit  voller  Sicherheit  rein 
mütterliches  Blut  gewinnen.  Am  unsichersten  ist  das  Auffangen  beim  Dune  an- 
sehen Mechanismus  oder  bei  Nachblutungen.  Man  muss  dabei  mit  der  Möglichkeit 
rechnen,  dass  Fruchtwasser,  Cervix-Secret,  Harn,  Meconium  und  dergleichen  sich 
dem  Blut  beimengt.     Veit  hat  diese  Methode  desshalb  auch  nicht  angewendet. 

Aus  einem  Aderlass  wurde  das  Blut  nie  genommen. 

RcHiiltate. 

Die  Gefrierpunkterniedrigungen  waren  in  den  Fällen,  in  denen  sie 
für  mütterliches  und  kindliches  Blut  gleichzeitig  bestimmt  werden  konnten, 
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Wie  ersichtlich,  ist  mit  Ausnahme  von  Fall  5  und  9  stets  die 
Oefrierpunkterniedrigung  des  fötalen  Blutes  grösser  als 
die  des  mütterlichen.  Nun  verlief  in  Fall  5  und  9  die  Geburt 
nicht  normal ;  das  eine  Mal  dauerte  die  Geburt  34  Stunden  und  wurde 
schliesslich  mit  Forceps  beendet,  das  andere  Mal  musste  das  Kind  ex- 
primirt  werden. 

Der  Durchschnitt  beträgt  bei  den  8  übrigen  Fällen  J  des  künst- 
lichen Blutes  — 0,579^  und  des  mütterlichen  —0,551®.  Die  Differenz 
ist  also  0,028®,  was  einer  NaCl-Lösung  von  0,045%  entspricht. 

Wie  bereits  gesagt,  bestimmte  Veit  gleichzeitig  auch  die  Gefrier- 
punktemiedrigung  des  Fruchtwassers.  Hiervon  wird  noch  weiter  unten 
•die  Rede  sein. 

/?)  Uatersachaofea  voa  Kröaif  uad  Faeth  [20]. 

Den  Untersuchungen  Veit 's  folgten  bald  gleichartige  von  Seiten 
Krönig 's  und  Fueth's.  Ihre  Resultate  stehen  aber  in  schrofiFem 
Widerspruch  mit  denen  Veit's.  Auf  Grund  von  20  mit  grosser 
Sorgfalt  ausgeführten  Bestimmungen  erklären  sie  die  Ge- 
f ri erpunk terniedrigung  des  Serums  von  fötalem  und  mütter- 
lichem Blute  für  gleich.    Sie  drücken  sich  folgendermassen  aus: 

„Das  Blut  einer  Frau,  gewonnen  aus  dem  retroplacentaren  Haema- 
tom  oder  aus  einer  Armvene  durch  Venaesectio,  entweder  in  der  Aus- 
treibungsperiode oder  kurz  post  partum,  und  das  aus  der  Nabelschnur 
-entnommene  Blut  des  neugeborenen  Kindes  sind  isotonisch." 

Bei  mehr  als  20  Bestimmungen  am  Blute  der  Kreissenden  und  der 
entsprechenden  Neugeborenen  fanden  sie  die  folgenden  Zahlen  für  die 
Oefrierpunktemiedrigung. 
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Die  Verfasser  meinen,  dass  diese  Resultate  den  chemischen  Ana- 
lysen von  Scherenziss  nicht  widersprechen;  zwar  hat  letzterer 
Forscher  im  fötalen  Blute  einen  höheren  Salzgehalt  gefunden  als  im 
mütterlichen  Blute,  aber  Krön  ig  und  Fueth  weisen  auf  die  Möglich- 
keit hin,  dass  ein  grösserer  Theil  dieser  Salze  im  mütterlichen  und 
fötalen  Blute  in  verschiedener  Form  vorhanden  sein  könne.  Sind 
die  Mineralstoffe  an  Eiweiss  gebunden,  so  kommen  sie  bei  der  Gefrier- 
punktemiedrigung  nicht  als  solche  zum  Ausdruck,  sondern  tragen  nur 
insofern  zur  Depression  bei,  als  das  Eiweiss  selbst  daran  betheiligt  ist. 
Im  freien  Zustande  sind  sie  hingegen  selbständig  am  osmotischen  Druck 
betheiligt. 

Nun  bestimmte  Scherenziss  die  Salze  nach  vorhergehender  Ver- 
aschung und  hierbei  sind  auch  diejenigen  Mineralstoffe  frei  geworden, 
die  an  Eiweiss  gebunden  waren.  Somit  ist  nach  Krön  ig  und  Fueth 
die  Möglichkeit  nicht  ausgeschlossen,  dass  das  fötale  Serum  desshalb 
den  gleichen  osmotischen  Druck  zeigt,  wie  das  Serum  der  Mutter,  weil 
darin  viel  Mineralstoffe  an  Eiweiss  gebunden  sind. 

Bei  diesem  Sachverhalt  schien  es  nicht  überflüssig,  das  Thema 
nochmals  von  anderer  Seite  in  Angriff  zu  nehmen. 

y)  Uatersachaa^ea  voa  Hamburfer  nad  Ubbels. 

Ich  habe  desshalb  mit  Herrn  Ubbels  eine  Reihe  von  Experimen- 
ten ausgeführt  [21],  die  nicht  nur  den  osmotischen  Druck,  sondern  auch 
den  Farbstoffaustritt  (die  sogen.  Resistenz),  die  Volumänderungen  der 
Blutkörperchen  durch  Salzlösungen,  das  elektrische  Leitvermögen  und 
die  Bestimmung  des  Gehaltes  an  Chlor,  Alkalinität  und  festen  Bestand- 
theilen  zum  Zweck  hatten. 

Um  die  geringfügigen  Differenzen,  um  welche  es  sich  wahrschein- 
lich bei  den  beiden  Blutsorten  nur  handeln  kann,  entdecken  zu  können, 
sind  wir  bei  unseren  Untersuchungen  darauf  bedacht  gewesen,  für  jede 
vergleichende  Versuchsreihe  dasselbe  Thier  zu  nehmen.  Bei  verschie- 
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denen  Thieren derselben  Species  kommen  so  mannigfache  kleine  Schwank- 
ungen in  der  Zusammensetzung  des  Blutes  vor,  dass  der  Werth  desselben 
vielleicht  noch  über  die  Differenzen  zwischen  dem  Blut  der  Mutter  und 
des  zugehörigen  Fötus  hinausgeht.  Selbstverständlich  waren  wir  bei 
dem  geplanten  Versuchsmodus,  bei  welchem  das  Blut  in  verschiedener 
Richtung  untersucht  werden  sollte,  auf  grosse  Hausthiere  beschränkt. 
Am  meisten  empfiehlt  sich  das  Rind,  weil  es  am  bequemsten  ist,  gerade 
von  diesem  Thiere  Material  zu  bekommen. 

Um  eine  Vorstellung  von  dem  Stoffaustausch  zwischen  Mutter  und 
Frucht  zu  bekommen,  schienen  uns  die  folgenden  vier  Blutsorten  eines 
und  desselben  Thieres  mit  einander  verglichen  werden  zu  müssen. 

1.  Das  Blut  aus  der  Arteria  uterina,  also  das  Blut,  das  der  Pla- 
centa  matema  zuströmt; 

2.  das  Blut  aus  der  Vena  uterina,  d.  h.  das  Blut,  welches  die 
Placenta  matema  verlässt; 

3.  das  arterielle  Blut  der  Vena  umbilicalis,  also  das  Blut,  welches 
dem  Fötus  zuströmt; 

4.  das  venöse  Blut  aus  der  Arteria  umbilicalis,  d.  h.  das  Blut, 
welches  den  Fötus  verlässt. 

Leider  war  es  aas  technischen  und  ökonomischen  Gründen  unmöglich,  diesen 
Plan  vollständig  zur  Ausführung  zu  bringen.  Für  die  Gewinnung  der  gesammten 
Blutsorten  wäre  eine  Sectio  caesarea  unumgänglich,  was  nahezu  dem  Tode  des  Thieres 
gleich  kommt.  Auch  wenn  man  die  erforderlichen  Vorsichtsmassregeln  möglichst 
genau  beachtet,  hat  die  Operation  doch  immer  unglückliche  Nachwirkungen  für  das 
Thier  zur  Folge.  Aber  auch  abgesehen  von  den  ökonomischen  Schwierigkeiten,  über 
welche  wir  uns  in  einem  unserer  Versuche  hinwegsetzten,  gelingt  es  doch  nicht,  alle 
die  obengenannten  Blutsorten  in  genügender  Quantität  zu  gewinnen. 

Einmal  entleert  sich  beim  Durchschneiden  des  Nabelstranges  lediglich  Blut 
aus  der  Vena  umbilicalis;  die  Arteriae  umbilicales  liefern  höchstens  einige  Tropfen 
des  venösen  Blutes  des  Fötus.  Was  ferner  das  Blut  der  Mutter  betrifft,  so  ist  es 
sehr  schwer  die  Vena  uterina  zu  entdecken.  Wir  mussten  also  das  ursprünglich 
in  Aussicht  genommene  eingehende  Verfahren  aufgeben  und  uns  nach  einer  anderen 
Methode  umsehen. 

So  erwuchs  dann  der  Gedanke,  venöses  Blut  des  Fötus  mit 
dem  arteriellen  Blute  der  Mutter  zu  vergleichen,  weil 
zwischen  diesen  beiden  Blutarten  ein  StofFaustausch  stattfinden  muss. 
Für  diesen  Plan  schien  eine  eingreifende  Operation  nicht  notwendig, 
denn  statt  Blut  der  Arteria  uterina  kann  man  auch  Blut  einer  anderen 
Arterie  anwenden.  Es  konnte  eine  oberflächliche  Arterie  benutzt  werden, 
als  welche  sich  die  mittlere  untere  Schwanzarterie  am  meisten  empfahl. 
Ich   brauche  kaum   zu  sagen,   dass  es  für  die  Zusammensetzung  gleich- 
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gültig  ist,  ob  das  arterielle  Blut  aus  der  Arteria  uterina  oder  aus  einem 
anderen  Theil  des  arteriellen  Gefässsystems  stammt. 

Aber  auch  bei  der  Gewinnung  von  Blut  aus  der  Schwanzarterie 
begegnet  man  praktischen  Schwierigkeiteu.  Man  findet  den  Viehhalter 
selten  bereit,  eine  Operation  des  Schwanzes  zu  gestatten,  so  dass  wir 
uns  schliesslich  mit  durch  Aderlass  erhaltenem  Blute  aus  der  Vena 
jugularis  genügen  lassen  mussten.  Wir  waren  uns  aber  vollständig 
dessen  bewusst,  dass  es  nicht  gleichgültig  ist,  ob  man  das  der  Placenta 
zuströmende  fötale  Blut  mit  dem  arteriellen  Blute  der  Mutter  vergleicht 
oder  mit  dem  venösen  Blut  ihres  Kopfes.  Wir  müssen  das  nachdrück- 
lich hervorheben,  weil  es  anderen  Autoren  gleich  zu  gelten  scheint,  ob 
man  arterielles  oder  venöses  Blut  der  Mutter  zur  Vergleichung  hinan- 
zieht. Zuweilen  liest  man,  dass  Blut  aus  der  Armvene  genommen  wurde, 
andere  Male,  dass  Blut  aus  einem  retroplacentaren  Hämatom  benutzt 
wurde.  Ich  kann  nicht  beurtheilen,  wie  weit  man  es  im  letzten  Falle 
mit  reinem  arteriellen  Blute  der  Mutter  zu  thun  hat  und  welche 
Aenderungen  nach  dem  Bluterguss  stattgefunden  haben.  Veit  hebt 
hervor,  dass  er  kein  Blut  durch  Venaesectio  erhalten  hat.  Dies  sollte 
eigentlich  auch  niemals  geschehen;  denn  es  erscheint  in  der  That  ab- 
surd, dass  man  einerseits  hofft,  Unterschiede  in  der  Zusammensetzung 
zwischen  mütterlichem  und  fötalem  Blute  zu  entdecken  und  —  selbst, 
wenn  diese  nur  gering  sind  —  Schlüsse  über  den  Stoffaustauschen 
zwischen  Mutter  und  Frucht  darauf  aufbaut,  während  man  andererseits 
bei  der  Wahl  des  zur  Vergleichung  dienenden  mütterlichen  Blutes  keinen 
Unterschied  zwischen  arteriellem  und  venösem  Blut  macht.  Diese  Blut- 
sorten zeigen  aber  Differenzen  von  vielleicht  demselben  Grade,  wie  die- 
jenigen, welche  man  eben  nachzuweisen  wünscht.  Aus  diesem  Gesichts- 
punkte wären  diejenigen  unserer  Untersuchungen,  bei  welchen  das  venöse 
Blut  des  Fötus  mit  Jugularisblut  der  Mutter  verglichen  wurde,  statt  mit 
arteriellen,  ohne  weiteres  zu  verurtheilen.  Man  könnte  in  diesem  Falle 
immer  fragen,  ob  das  Jugularisblut  der  Mutter  nicht  in  gleichem  Sinne 
und  vielleicht  in  etwa  gleichem  Grade  sich  vom  Carotisblut  der  Mutter 
unterscheidet  wie  das  Jugularisblut  (Arteria  umbilicalis-Blut)  des  Fötus 
vom  arteriellen  Blute  der  Mutter.  Bei  unseren  Schlussfolgerungen  haben 
wir  aber  immer  den  Versuchsergebnissen,  die  der  Eine  von  uns^)  bei 
seinen  vergleichenden  Untersuchungen  von  arteriellem  und  venösem  Blute 
gewonnen  hat,  Rechnung  getragen  (B.  I  S.  261  ff.). 

i)  Hamburger,  Archiv  für  (Anat.  u.)  Physiol.  Supplem.  1893  S.  157; 
1894  S.  214. 
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Untersnchnngsmethoden. 

1.  Gewinnang  des  Materials. 

Es  wurde  bei  diesen  UntersnchuDgen  ausschliesslich  Blut  von  Rindern  ver- 
wendet. Das  Blut  der  Mutter  wurde,  wie  gesagt,  in  den  meisten  Fällen  durch  Ader- 
lass  aus  der  Vena  jugularis  gewonnen,  am  liebsten  im  Moment  der  Geburt.  Zu- 
weilen geschah  dies  aber  auch  einige  Stunden  vor  der  Geburt,  mit  Rücksicht  auf 
die  Eventualität,  dass  das  Kalb  unerwartet  zur  Welt  kam,  bevor  man  den  Aderlass 
ausgeführt  batte. 

Vom  Kalbe  wurde  das  Blut  ebenfalls  durch  Aderlass  der  Vena  jugularis  ge- 
wonnen, und  zwar  stets  innerhalb  einer  halben  Stunde  nach  der  Geburt.  In  einem 
Fall  (sect.  caesarea)  haben   wir  auch  das  Blut  aus  der  Vena  umbilicalis  untersucht. 

Wir  defibrinirten  immer  in  gut  gefüllten  geschlossenen  Flaschen,  weil  sonst 
eine  andere  Vertheilung  der  Blutbestandtheile  über  Blutkörperchen  und  Blutserum 
stattfindet,  als  sie  im  circulirenden  Blute  auftritt.  Wie  Band  I  S.  271  mitgetheilt 
wurde,  hatte  sich  bei  früheren  Untersuchungen  gezeigt,  dass  beim  Schütteln  von 
Blut  mit  Luft  Chlor  die  Blutkörperchen  verlässt,  während  der  Eiweissgehalt  und 
die  Alkalinität  zunehmen.  Diese  Veränderungen  treten  bereits  bei  Behandlung  mit 
einer  geringen  Quantität  Luft  ein. 

Dann  wurde  das  Blut  durch  nicht  präparirte  Gaze  filtrirt,  damit  jedes  Glas- 
stückchen und  alles  Fibrin  als  entfernt  erachtet  werden  konnten.  Das  Blut  wurde 
vor  jedem  Versuche  umgerührt,  weil  die  Blutkörperchen  beim  Stehen  bald  zu 
Boden  sinken. 

Ausserdem  haben  wir  noch  einige  Versuche  am  Blute  junger  Eälbchen  ange- 
stellt, ohne  das  Blut  der  entsprechenden  Mutter  damit  vergleichen  zu  können. 

2.  Farbstoffaustritt. 

Es  wurde  in  folgender  Weise  verfahren:  Eine  Reihe  gleichweiter  Reagens- 
röhrchen  wurden  mit  je  3  cc  Kochsalzlösung  beschickt,  deren  Concentration  um  je 
0,01*^/0  von  einander  differirte.  Zu  jeder  Lösung  wurden  zwei  Tropfen  des  zu  unter- 
suchenden Blutes  hmzugefügt,  mit  der  Flüssigkeit  sorgfältig  gemischt  und  die  Misch- 
ungen sich  selbst  überlassen.  Aeusserer  Umstände  halber  konnten  wir  das  Resultat 
erst  12  Stunden  später  beobachten.  Die  Untersuchung  geschah  bei  auffallendem 
Lichte  gegen  einen  weissen  Schirm  als  Hintergrund. 

Gewöhnlich  war  Folgendes  zu  constatiren:  Zunächst  eine  Reihe  Röhrchen,  in 
der  die  überstehende  Flüssigkeit  absolut  farblos  war;  dann  folgte  eine  Reihe,  in  der 
eine  schwach  rothe  Nuance  ohne  deutlichen  Intensitäts-Unterschied  sichtbar  war. 
Dann  wurde  mit  abnehmender  Concentration  der  Farbstoffaustritt  stets  intensiver,  so 
dass  schliesslich  keine  Differenz  in  der  Rothfärbung  mehr  zu  bemerken  war.  Das 
Sediment  zeigte  dann  wohl  noch  Verschiedenheiten;  diese  wurden  bei  abnehmender 
Concentration  stets  geringer,  um  endlich  bei  sehr  schwacher  Concentration  ganz  zu 
verschwinden. 

Wir  haben  nur  drei  Cuncentrationen  notirt.  1.  Die  NaClLösung,  welche  un- 
mittelbar derjenigen  vorangeht,  die  eine  schwache  rothe  Nuance  herbeiführte.  (Diese 
Lösung  ist  also  absolut  farblos  und  entspricht  der  sogenannten  M  i  n  i  m  u  m  -  R  e- 
8  i  s  t  e  n  z.)  2.  Die  letzte  Lösung,  welche  eine  schwach  rothe  Nuance  besitzt  und 
derjenigen  vorangeht,   bei   welcher   eine  Steigerung  des  Farbstoffaustrittes  beginnt. 
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S.  Die  NaCl'LoBung,  welche  derjentgen  vorangeht«  in  der  alle  Blutkörperchen  zerstört 
Bind,  Es  ist  dies  also  die  Lösung,  in  welcher  uoch  ein©  Spur  Sediment  vorbanden 
iat  und  sie  entspricht  der  aogenanriteu  M  a  x  i  m  u  m  -  Resistenz  (B.  I  S.  S62  C). 

Die  Resistenz  der  Blutkörperchen  gegenüber  Salzlösungen  wurde 
nicht  durch  die  Concentration  der  Saizlüsuntj,  sondern  durch  den  re Ci- 
pro ken  Werth  (vergl.  Btl  I,  S.  372)  derselben  ausgedrückt.  Ist  z.  B. 
die  der  Minimum-Resistenz  entsprechende  NaCi-Lösung  0,66  ^/q  und  die, 
welche  der  Maximum-Resistenz  entspricht  0,45  **/<,,  so  drücke  ich  die 
Minimum-  und  Maximum-Resistenz  aus  durch  ^/o,€e  bezw.  */ü,45.  Derart 
wii'd  die  Minimum-Resistenz  durch  eine  kleinere  Zahl  ausgedrückt  als 
die  Maximum-Resistenz,  was  sonst  nicht  der  Fall  wäre.  Die  Differenz: 
^Vi,45  — '/ü,c6  bezeichne  ich  als  «Resistenz breite"*. 

Ich  fage  hier  noch  hinzu,  dass  wir  in  einigen  FÄllen  die  Reaistetiibestimm- 
ungeu  nach  der  in  Band  1,  S.  379  angegeheneu  Methode  mittelet  trichterförmiger 
Capiilart'öbrchen  au^führteu  und  dnbei  dieselben  Resultate  erhielten  wie  mit  den 
oben  erwähnten  Reagenar5hrchen. 

3,   Osmotischer   Druck. 

Der  osmotische  Druck  wurde  in  zweierlei  Weise  bestimmt:  L  durch 
meine  Blutkörperchen-Methüde  U  und  1 ;  2,  durch  die  Gefrierpunkt- 
erniedrigung, 

Um  mittelst  der  Blutkörperchen- Methode  den  osmotiacben  Druck  zu  ermittelli, 
Murden  2,5  cc  der  zu  unierauchendön  Flüssigkeit  mit  verweh iedeiien  Meogen  Waaaer 
(15",tt  bis  607"  j^  "li*  einer  DiÖerenz  von  5"o)  versetzt  und  zu  den  Gemischen, 
welche  sich  in  gleich  weiten  Reagensröhrchen  befanden,  je  zwei  Tropfen  Blut  hinzu- 
gesetzt.  Die  Fllissigkeiten  wurden  wieder  gut  gemischt  und  sich  aelbet  überlassen. 
In  gleichartige  Reagensröhrchen  wurden  je  3  cc  NaCl-Lüsung  von  abnehmender  Con- 
centration gebracht,  wie  ich  es  unter  „Farbatoffauatritt*  beschrieb.  Nach  einiger 
Zeit  wurde  untersucht,  in  welchem  Serum-Wasaergemiach  Färbst  off  austritt  sichtbar 
war.  Die  Kochsalzlosung,  in  welcher  ein  gleichgradiger  Färbst o0'aua tritt  sichtbar 
wrar,  war  dann  mit  dem  betreffenden  Seruni-Wasserge misch  isotonisch.  Es  war 
nun  einfach  zu  berechnen,  mit  welcher  Kochsalzlösung  das  unverdünnte  Serum 
isotoniseh  war.     (Vergl.  auch  Bd.  II  S    30i). 

Nach  dieser  Methode  haben  wir  leider  das  Serum  wegen  Mangel  an  Material 
nicht  untersuchen  kOntien;  die  AUantois-  und  AmnionflQasigkeiten  aber  sind  fast 
immer  tmch  genannter  Methode  untersucht.  Kin  Beispiel,  aus  welchem  die  Berech- 
nungaweise  hervorgi'bt,  findet  man  in  Versuch  I  mitgetheilt. 

Die  Bestimmung  der  Gefrierpunkterniedrigung  geschah  mittelst 
des  bekannten  Beckmann'schen  Apparates.  Die  Po  ige  Kochsalzlösung  zeigte 
nach  der  angewandten  Methode  eme  Gefrierpunkterniedngung  yon  — 0,603*^;  danach 
sind  die  för  Serum  und  Fruchtwasser  gefundenen  Gefrierpunkteroiedrigungen  zu 
beurtheileu.  Leider  konnten  iu  Folge  der  vielen  Uestimmuogen,  welche  gleichzeitig 
auszuführen  waren,  nicht  für  jede  Versucbareihe  die  tlefrierpunkterniedrigun|<  einer 
l7oigen  Kochsalzlösung  untersucht  werden.  Wohl  aber  wurde  jedes  Mal  der  Stand 
des  Quecksilbers  für  au&gekochtea  deatillirtea  Wasser  su  Beginn  jeder  VeraucbB* 
reihe  festgelegt« 
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4.  Volumänderung  der  Blutkörperchen  durch  Salzlösungen. 

Seit  den  Untersuchungen  von  mir  selbst,  Hedin,  Eoeppe  und  Gryns  ist 
es  bekannt,  dass  Blutkörperchen  in  hyperisotonischen  Lösungen  schrumpfen  und  in 
hypisotonischen  Lösungen  quellen.  Später  habe  ich  die  procentische  Ab-  und  Zu* 
nähme  des  Blutkörper chenvolumen  ermittelt,  indem  ich  eine  bestimmte  Menge  Blut 
(0,06  cc)  mit  einer  grossen  Menge  (2  cc)  Kochsalzlösung  verschiedener  Goncentration 
▼ersetzte  und  dann  in  Capillarröhrchen,  welche  unten  geschlossen  und  oben  trichterförmig 
erweitert  waren,  so  lange  centrifugirte,  bis  das  Sedimentvolumen  constant  wurde. 

Man  stelle  sich  vor,  dass  die  Blutkörperchen  aus  einem  flüssigen  Inhalt  bestehen 
und  in  eine  feine  Membran  eingeschlossen  sind,  welche  semipermeabel  ist  Dieser 
Inhalt  steht  in  osmotischem  Gleichgewicht  mit  der  Umgebung.  Wenn  nun  die  Zelle 
in  eine  Salzlösung  von  doppelt  so  grosser  Goncentration  gebracht  wird,  so  wird  man 
erwarten,  dass  sie  ungefähr  bis  zur  Hälfte  schrumpft.  In  der  That  sieht  man  aber,  dass 
die  Schrumpfung  viel  kleiner  ist.  Das  kann  nur  daher  rühren,  dass  das  Blut- 
körperchen wenigstens  aus  zwei  Stoffen  besteht:  aus  einem,  der  an  der  Wasser- 
anziehung nicht  oder  wenig  betheiligt  ist,  und  einem  anderen,  welcher  das  Wasser- 
anziehungsvermögen  herbeiführt.  Je  kleiner  die  procentische  Schrumpfung  ist,  welche 
durch  eine  gewisse  hyperisotooische  Kochsalzlösung  herbeigeführt  wird,  um  so  grösser 
muss  die  relative  Menge  der  Blutkörperchensubstanz  sein,  die  an  der  W^asserentziehung 
nicht  betheiligt  ist.  Die  procentische  Schrumpfung,  welche  durch  eine  bestimmte 
hyperisotonische  Kochsalzlösung  veranlasst  wird,  ist  also  ein  Maass  für  das  Volumen 
der  in  den  Blutkörperchen  vorhandenen,  nicht  oder  kaum  an  der  Wasseranziehung 
betheiligten  Stoffe  und  indirect  also  auch  für  das  Volumen  der  Flüssigkeit,  welche 
daran  betheiligt  ist.  Zu  den  ersten  Stoffen  müssen  das  colloidale  Protoplasma  und  die 
eiweissartigen  Stoffe,  wie  Hämoglobin  etc.  gerechnet  werden.  Das  wasseranziehende 
Vermögen  des  letzteren  kann  vernachlässigt  werden,  so  dass  wir  in  der  Bestimmung 
der  procentischen  Schrumpfung  oder,  was  auf  dasselbe  hinauskommen  muss,  in  der 
procentischen  Quellung  ein  Maass  für  die  relative  Menge  der  intraglobularen  Flüssig- 
keit besitzen,  bezw.  der  Protoplasmasubstanz  und  der  eiweissartigen  Substanzen. 
(Vergl.  hierzu  diesen  Band  S.  4). 

Es  schien  nun  von  Interesse,  diese  Grösse  für  die  fötalen  und  mütterlichen 
Blutkörperchen  zu  vergleichen,  um  so  mehr,  weil  Scherenziss  für  das  fötale  Blut 
einen  so  grossen  Stromagehalt  gefunden  hatte. 

Es  wurden  stets  0,06  cc  Blut  mit  2  cc  einer  0,8<>/o,  1>  und  1,5^0  NaCl-Lös- 
ung  versetzt,  während  in  einem  vierten  Röhrchen  0,06  cc  Blut  ohne  weiteren  Zusatz 
blieben.  Dann  wurde  centrifugirt  bis  das  Sediment-Volumen  constant  war.  Das 
Gapillarröhrchen  war  genau  graduirt,  so  dass  jeder  Theil  0,0004  cc  Blut  enthielt. 

Diese  Methode  gab  zu  gleicher  Zeit  an,  mit  welcher  NaGl-Lösung  das  Serum 
isotonisch  war.  Es  war  dies  nämlich  die  NaCl-Lösung,  in  welcher  das  Sediment 
ebenso  gross  war,  wie  in  un vermischtem  Blute  (B.  I  S.  188  u.  S.  442).  Auf  diese 
Weise  hatten  wir  eine  Gontrole  für  den  aus  der  Gefrierpunkterniedrigung  ermittelten 
osmotischen  Druck.  Weiter  diente  dieser  Versuch  als  Gontrole  für  die  unten  zu  be- 
sprechenden Bestimmungen  der  relativen  Menge  der  Blutkörperchen  und  des  Serums 
im  fötalen  und  mütterlichen  Blute,  die  mit  Hülfe  des  elektrischen  Leitvermögens 
ausgeführt  wurden.  Bei  jenem  Versuche,  bei  dem  0,06  cc  Blut  gebraucht  wurden, 
konnte  man  das  Blutkörporchensediment  unmittelbar  an  der  Theilung  des  Gapillar- 
röhrchen ablesen.  In  Versuch  I  findet  man  Beispiele  der  verschiedenen  Anwendungen 
dieser  Methode. 
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5.  Elektrisches  Leitvermögen  von  Serum   und  Blut. 

Mit  dem  elektrischen  Leitvermögen  des  Serums  und  des  Blutes  beabsichtigten 
wir  sowohl  den  Werth  dieser  Constanten  als  solchen,  als  auch  das  relative  Volumen 
des  im  Blut  vorhandenen  Serums  und  der  entsprechenden  Blutkörperchen  fest- 
zustellen. 

Das  elektrische  Leitvermögen  des  Serums  ist  ein  Maass  für  diejenigen  Stoffe, 
welche  den  Strom  leiten,  d.  h.  für  die  £lektrolyte.  Diese  Elektrolyte  werden  im 
Serum  fast  ausschliesslich  von  den  freien  anorganischen  Salzen  gebildet.  Ich  sage 
von  den  f  r  e  i  e  n  anorganischen  Salzen,  denn  so  weit  die  Salze  an  Eiweiss  gebunden 
sind,  leiten  sie  den  Strom  nicht. 

Man  wird  sich  aus  der  Einleitung  erinnern,  dass,  während  Scherenziss  den 
Salzgehalt  des  fötalen  Blutes  grösser  gefunden  hatte  als  den  des  mütterlichen 
Blutes,  Krönig  und  Fueth  die  Gefrierpunkterniedrigung  der  beiden  Blut^ 
Sorten  gleich  fanden.  Und  doch  sind  es  fast  ausschliesslich  die  Salze,  welche  die 
Gefrierpunktemiedrigung  verursachen.  Die  Verfasser  wiesen  desshalb  auf  die  Mög- 
lichkeit hin,  dass  bei  Scherenziss  durch  die  Einäscherung  Salze  gebildet  wurden, 
die  in  normalem  Zustande  mit  dem  Eiweiss  ein  einheitliches  Molecül  bildeten. 

Mit  Rücksicht  auf  diese  Frage  beabsichtigten  wir  mittelst  Leitfähig- 
keitsbestimmung des  Serums  zu  untersuchen,  ob  der  Gehalt  an  freien  Salzen 
mit  den  Angaben  von  Scherenziss  übereinstimmte.  Was  den  zweiten 
Zweck  der  Leitfähigkeitsbestimmung  anbetrifft,  so  ist  schon  von  Stewart, 
von  Bugarszky  und  Tangl  sowie  von  Roth  unabhängig  von  einander 
festgestellt  worden,  dass  an  der  elektrischen  Stromleitung  des  Blutes  die 
Blutkörperchen  nicht  betheiligt  sind.  Wenn  also  ein  elektrischer  Strom  sich 
durch  eine  1  cm  dicke  Blutschicht  bewegt,  so  wird  er  um  so  grösseren 
Widerstand  finden,  je  mehr  Blutkörperchen  darin  vorhanden  sind.  Die 
Grösse  des  Widerstandes,  die  eine  1  cm  dicke  Blutschicht  der  Stromleitung 
darbietet,  ist  also  ein  Maass  für  das  relative  Mengenverhältniss  zwischen 
Blutkörperchen  und  Serum.  Eine  genaue  Proportionalität  besteht  in 
dieser  Hinsicht  zwar  nicht;  man  kann  aber  durch  Vermischung  von 
Serum  mit  bekannten  Quantitäten  Blutkörperchen  empirisch  feststellen, 
auf  welche  relative  Menge  Blutkörperchen  und  Serum  der  gefundene 
Widerstand  zurückzuführen  ist;  dabei  muss  natürlich  das  Leitvermögen 
des  reinen  Serums  bekannt  sein. 

OkerBlom  hatte  bereits  früher  derartige  Untersuchungen  ausgeführt  und  die 
Resultate  in  einer  Curve  zum  Ausdruck  gebracht,  aus  der  man  unmittelbar  ent- 
nehmen kann,  welches  Volumen  an  Blutkörperchen  in  100  Raumtheilen  Blut  vor- 
handen ist,  wenn  das  Leitvermögen  des  Serums  und  das  des  Blutes  bekannt  sind 
(B.  I  S.  522). 

Die  Leitfähigkeitsbestimmungen  wurden  mit  Wechselstrom  und  Telephon  aus- 
geführt. Der  Brückendraht  war  von  Platin-Iridium,  1  m  lang,  0,14  mm  dick,  und 
hatte  einen  Widerstand  von  etwa  10  Q.  Der  Hheostat,  Hartmann  &  Braun 
Nr.  2664,  reichte  von  0,01  bis  4000  Q  und  war  nach  Chaperon  gewickelt  Seine 
Fehler   sind   kleiner  als  V^ocoo.    Das   kleine   Inductorium   von   Köhler   wurde   von 
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einem  ganz  kleinen  Chromsänre-Element  getrieben ;  es  gab  den  bekannten  Mflckenton, 
der  jedoch  durch  GummifOsse  und  einen  dreifachen  Pappdeckel  ganz  nnhörbar  ge- 
macht wurde. 

Das  Thermometer,  G.  S.  1180,  war  in  ^so  Grade  getheilt  und  war  im 
September  1900  von  der  Physikalisch-Technischen  Reichsanstalt  in  Ilmenau  geprüft 
worden. 

Die  Einstellungen  des  Brückendrahtes  wurden  auf  \'«  mm  genau  abgelesen. 
Nach  der  ersten  orientirenden  Einstellung  wurde  der  Rheostat  so  gestöpselt,  dass 
die  folgenden  Einstellungen  immer  in  die  Nähe  von  500  mm  fielen.  Der  Ealibrir- 
ungsfehler  des  Drahtes  für  500  war  unmerklich. 

Aus  der  ausführlichen  Beschreibung  des  ersten  Versuches  wird  man  sich  ein 
Urtheil  über  die  Genauigkeit  bilden  können,  welche  bei  unseren  Untersuchungen  erreicht 
worden  ist.  Hier  sei  nur  bemerkt,  dass  die  Bestimmungen  bei  einer  Temperatur  von 
18,35^  bis  18,60^  ausgeführt  wurden.  Es  ist  selbstverständlich  gleichgiltig,  ob  man 
das  bei  dieser  oder  bei  der  üblichen  Temperatur  von  18^  thut,  wenn  man  bloss  da- 
für Sorge  trägt,  dass  alle  Resultate  auf  dieselbe  Temperatur  reducirt  werden.  (Ver- 
gleiche weiter  betreffs  Widerstandsgefäss  und  Anderes  bei  der  Leitfähigkeitsbestimm- 
ung  Bd.  I,  S.  98  ff.  und  S.  524  ff.) 


6.  Chlorbestimmung. 

Die  Chlorbestimmung  wurde  in  folgender  Weise  ausgeführt.  10  cc  Serum 
wurde  mit  20  cc  gesättigter  chlorfreier  (NH«)^  SO^-Lösung  versetzt,  und  das  Gemisch 
in  einer  geschlossenen  Flasche  im  Wasserbade  erhitzt.  Nach  erfolgter  Abkühlung 
wurde  filtrirt  und  in  dem  nunmehr  eiweissfreien  Filtrat  das  Chlor  nach  der  Methode 
von  Volhard  bestimmt,  indem  15  cc  mit  10  cc  \io  normal  AgNO,  und  5  cc  con- 
centrirter  HNO3  versetzt  wurden.  Nach  Filtration  des  gebildeten  AgCl  wurden  15  cc 
des  Filtrats  mit  Vio  normal  KCNS  bei  Gegenwart  von  überschüssiger  Salpetersäure 
und  einigen  Tropfen  Ferrinitrat  als  Indicator  titrirt. 

Bei  der  Berechnung,  wie  viel  Ag  NOs-Lösung  dem  Chlor  des  Serums  entsprach, 
wurde  der  mit  Ammoniumsulfat  erhaltene  Niederschlag  als  Flüssigkeit  in  Rechnung 
gebracht.  Es  wurde  also,  wie  auch  aus  dem  Beispiele  im  ersten  Versuch  zu  er- 
sehen ist,  die  bei  der  Endtitration  festgestellte  AgNOs-Lösung  mit  4  multiplicirt. 

Streng  genommen  ist  das  aber  nicht  richtig,  denn  wenn  10  cc  Serum  mit  20  cc 
(NH«)^  SO4  versetzt  werden,  so  bekommt  man  nicht  30  cc  Flüssigkeit,  sondern  das  Chlor 
ist  dann  in  einer  geringeren  Flüssigkeitsmenge  enthalten.  Ermittelt  man  nun  den  Chlor- 
gehalt in  dieser  Flüssigkeit  unter  der  Voraussetzung,  dass  30  cc  dieser  Flüssigkeit 
vorhanden  wären,  so  fällt  die  Bestimmung  zu  hoch  aus.  Diese  Erwägung  hat  aber 
keine  Bedeutung,  wenn  zwei  Sera,  deren  Eiweissgehalt  nicht  weit  auseinander  liegt, 
in  Beziehung  auf  ihren  Chlorgehalt  mit  einander  verglichen  werden,  wie  zum  Beispiel 
das  Serum  von  Mutter  und  Fötus.  Diese  Erwägung  ist  dagegen  dann  von  Bedeutung 
wenn  zwei  Flüssigkeiten  verglichen  werden,  deren  Eiweissgehalt  einen  grossen  Unter 
schied  zeigt,  z.  B.  Amnion-  oder  Allantoisflüssigkeit  mit  Serum. 

Von  diesem  Gesichtspunkte  aus  haben  wir  auch  einige  Chlorbestimmungen 
nach  einer  anderen  Methode  ausgeführt  und  die  dabei  gefundene  Zahl  mit  der  ver- 
glichen, welche  mittelst  der  ersten  Methode  erhalten  wurde.  Die  zweite  Methode 
bestand  darin,  dass  wir  das  Serum  und  die  Amnion-  und  Allantoisflüssigkeiten  bei 
Hamburger,  Oamot  Dmek.    III.  Band.  13 
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105^0.  eintrocknen  Hessen  und  dann  einäscherten.  Die  Asche  wurde  sorgfältig  mit 
heissem  Wasser  ausgezogen  und  in  der  Lösung  nach  der  oben  erwähnten  Methode 
von  Volhard  der  Chlorgehalt  bestimmt.  Ich  lasse  hier  einige  vergleichende  Be- 
stimmungen folgen. 

1.  Methode. 

(Fällung  des  Eiweisses  mittelst  (NH4)2  SO4). 
10  cc  Flüssigkeit  enthalten  eine  Menge  Chlor,  welche  entspricht: 
beim  mütterlichen  Serum,  10,8  cc  ^/lo  normal  AgNOg, 
beim  fötalen  Serum,  10,8  cc  Vio  normal  AgNOg, 
bei  AUantoisflüssigkeit,  1,6  cc  V^o  normal  AgNOs, 
beim  mütterlichen  Serum,  10,4  cc  Vio  normal  AgNOa, 
beim  mütterlichen  Serum,  9,2  cc  Vio  normal  AgNOs- 

2.  Methode. 

(Entfernung  des  Eiweisses  mittelst  Einäscherung.) 
10  cc  Flüssigkeit  enthalten  eine  Menge  Chlor,  welche  entspricht  ."^ 
beim  mütterlichen  Serum,  9  cc  V/io  normal  AgNOs, 
beim  fötalen  Serum,  9  cc  */io  normal  AgNO,, 
bei  AUantoisflüssigkeit,  1,5  cc  V^o  normal  AgNOs, 
beim  mütterlichen  Serum.  8,5  cc  V^^  normal  AgNOa, 
beim  mütterlichen  Serum,  8,5  cc  ^'lo  normal  AgNOs. 

7.  Alkalinität. 

Nach  den  Untersuchungen  von  Loewy  nnd  Zuntz,  sowie  von  mir  selbst,  kann 
man  das  in  serösen  Flüssigkeiten  vorkommende  Alkali  in  diffusibles  und  nicht 
diffusibles  Alkali  unterscheiden  (vergl.  u.  A.  Bd.  I,  S.  280).  Das  erste  ist  in  der  Form 
anorganischer  Salze  vorhanden  und  zu  diesen  gehören  Na^  COs»  Na^  HPO4  und  NaHj  PO4. 
Wenn  man  Serum  in  einen  Pergamentschlauch  bringt,  der  von  Wasser  umgeben  ist,  so 
diffundiren  die  genannten  Salze  in  das  Wasser  hinein;  daher  der  Name  diffusibles  Alkali. 
Das  nicht  diffusible  Alkali  ist  an  Eiweiss  gebunden  und  bildet  damit  Albuminate,  die 
nicht  in  das  Wasser  hinein  diffundiren.  Ich  habe  nun  eine  Methode  angegeben,  um 
beide  von  einander  zu  trennen.  Fügt  man  nämlich  zu  dem  Serum  die  doppelte 
Menge  96%  igen  Alkohols,  so  wird  alles  Eiweiss  gefällt  und  mit  ihm  auch  das  nicht 
diffusible  Alkali,  während  das  di£fusible  abiiltrirt  werden  kann.  Letzteres  kann  man 
mit  Hilfe  verschiedener  Indicatoren  titriren.  Am  meisten  empfiehlt  sich  das  Lak- 
moid,  weil  hierbei  sowohl  das  an  Phosphorsäure  wie  an  Kohlensäure  gebundene 
Natrium  berücksichtigt  wird.  Wird  also  das  Filtrat  unter  Anwendung  dieses  Indi- 
cators  titrirt,  so  stellt  man  alles  an  Kohlensäure  und  Phosphorsäure  gebundene  Alkali 
fest.  Mit  demselben  Indicator  kann  man  auch  die  Menge  des  nicht  diffusiblen 
Alkalis  ermitteln,  indem  nämlich  das  ursprüngliche  Serum  titrirt  wird  und  von  der 
für  das  gesammte  Alkali  gefundenen  Zahl  die  dem  diffusiblen  Alkali  entsprechende 
abgezogen  wird. 

Ich  verfuhr  in  folgender  Weise:  5  cc  der  serösen  Flüssigkeit  wurden  so  lange 
mit  V>o  normal  Weinsäure  versetzt,  bis  ein  Tropfen  des  entstandenen  Gemisches, 
auf  einen  Streifen  blauen  Lakmoidpapier  gebracht,  einen  Stich  ins  Rothe  hervorrief. 
Die  gebrauchte  Weinsäuremenge  entspricht  dann  der  Gesammtmenge  von  diffusiblem 
und  nicht  diffusiblem  Alkali.    In  aller  Strenge  ist  das  aber  nicht  richtig,  denn  um 
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die  rothe  Farbe  aaf  Lakmoidpapier  herbeizufabren,  moBS  ein  gewisaer  Ueberacboas 
Yon  Säure  vorhanden  sein.  Ich  habe  die  Grösse  desselben  derart  bestimmt,  dass 
6  cc  Wasser  (10  cc  Alkohol)  so  lange  mit  Weinsäure  versetzt  wurden,  bis  die 
Grenzreaction  auf  Lakmoidpapier  sichtbar  wurde.  Die  verbrauchte  Säuremenge, 
welche  selbstverständlich  von  der  Empfindlichkeit  des  Lakmoidpapiers  abhängig  ist, 
mnss  von  der  gefundenen  Alkalescenz  der  serösen  Flüssigkeit  abgezogen  werden, 
wenn  man  die  wahre  Alkalescenz  kennen  will. 

Das  diffusible  Alkali  wurde  —  wie  gesagt  —  von  dem  nicht  diffnsiblen  durch 
HinzufQgung  der  doppelten  Alkoholmenge  getrennt.  In  unseren  Versuchen  wurden 
10  cc  Flüssigkeit  mit  20  cc  Alkohol  von  96^0  vermischt,  dann  filtrirt  und  15  cc 
des  Filtrats  mit  V*o  normal  Weinsäure  und  Lakmoidpapier  als  Indicator  titrirt. 

Beim  Serum  mussten  wir  uns  mit  der  Bestimmung  der  Gesammtalkalinität 
begnügen,  beim  Fruchtwasser,  wo  wir  über  grössere  Quantitäten  verfügten,  konnten 
wir  beide  Formen  der  Alkalinität  bestimmen. 

8.  Feste  Bestandtheile. 

Die  festen  Bestandtheile  wurden  in  der  üblichen  Weise  ermittelt.  10  cc 
wurden  in  einem  zuvor  gewogenen  Porzellan-Schälchen  zur  Trockne  eingedampft 
und  bei  einer  Temperatur  von  100**  bis  105*  C.  fertig  getrocknet  Dieses  wurde  so 
lange  fortgesetzt,  bis  keine  Gewichtabnahme  mehr  erkennbar  war.  Nach  der  Ent- 
fernung aus  dem  Trockenofen  liessen  wir  das  Schälchen  in  einem  Exsiccator  ab- 
kühlen.   Dann  wurde  es  sorgfältig  gewogen. 

Ich  schreite  jetzt  zu  der  ausführlichen  Beschreibung  einer  Ver- 
suchsreihe. Ueber  die  anderen  kann  ich  mich  dann  kürzer  fassen.  Sie 
sind  nach  der  ersten  zu  beurtheilen. 

Versuche. 

Versuch  1. 
Kuh  6  Jahre  alt.     Blut  entnommen   durch  Aderlass  4  Stunden  ante  partem; 
Aderlass  des  Kalbes  unmittelbar  nach  der  Geburt. 

Farbstoffanstritt. 

a)  kein  Farbstoffaustritt  (sog.  Minimum -Resistenz) 

b)  deutlicher  Farbstoffaustritt,  welcher  von  hier  an 
bei  abnehmender  Concentration  allmählich  zunimmt 

c)  Farbstoffaustritt   bei  allen   Blutkörperchen  (sogen. 
Maximum-Resistenz) 

Also  Resistenzbreite  bei  der  Kuh  ^    ^  —  Q73  —  ^^^^ 

beim  Kalb     0^-0,13  =  ^'^^ 
Resultat:  Das  Widerstandvermögen  der  mindest  resistenten  Blut- 
körperchen gegenüber  verdünnten  Salzlösungen   ist  also   beim  Mutter- 
thiere  und  Neugeborenen   dasselbe.     Nur   ist   beim  Neugeborenen   die 

13* 


Mutterthier 

Kalb 

NaCl  0,730/0 

0,730/0 

.     0,66^0 

0,66  0/0 

,     0,42  > 

0,250/0. 
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Resistenzbreite  grösser,  indem  bei  demselben  sich  Blutkörperchen  finden, 
welche  noch  viel  verdünnteren  Salzlösungen  Widerstand  bieten  wie  die 
im  Blute  des  Mutterthieres  enthaltenen. 

Osmotischer  Druck 
ermittelt  durch  Gefrierpunkterniedrigung. 
Blut  Mutterthier  Blut  Kalb 

—  0,546<>v  —  0,545  <>i 

I  J  =  — 0,5 


-  0,5560  J  j  =  _  0,550«  -  0,5450  J  ^  "      ^'^^' 


-  0,5480 

Resultat:  Die  Gefrierpunkterniedrigung  des  Jugularisserums  des 
Mutterthieres  ist  ein  wenig  grösser  als  die  des  Jugularisblutes  des  Neu- 
geborenen. Der  Unterschied  ist  aber  so  gering,  dass  er  noch  innerhalb 
der  Fehlergrenze  der  Methode  liegt. 

Volumänderung  der  Blatkörperchen   durch  Salzlösungen. 
0,06  cc  Blut  geben  nach  dem  Gentrifugiren  ein  BlutkOrperchenvolnmen 

Mutterthier  Ealb 

ursprüngliches  Blut  63')  71 

mit  0,80/0  NaCl-Lösung  62?  74 

,     1,0  ^'o      ,         .  53  73 

.    1,5^/0      ,         .  46  58 

Resultate:  a)  Das  Blut  des  Mutterthieres  enthält  ein  kleineres 
Blutkörperchenvolumen  als  dasjenige  des  Kalbes  (63  und  71). 
Das  procentische  Volumen  an  Blutkörperchen  ist  also: 

beim  Mutterthier   (^^^Qg^^)  X  100  =  42  0/0 

beim  Kalbe  (11^^22*  j  X  100  =  47,8  «/o. 

b)  Die  procentische  Schrumpfung,  welche  die  Blutkörperchen  er- 
fahren, wenn  dieselben  aus  dem  Serum  in  eine  1,5^/©  ige  NaCl-Lösung 
hinübergebracht  werden,  ist  folgende: 

beim  Mutterthiere   (^^^^)  X  100  =  23,9^/0 

beim  Kalbe  (—7!^)  X  100  =  18,3  «/o. 

Hiernach  ist  also  das  procentische  Volumen  der 
intraglobularen  Flüssigkeit  (Hämoglobin  nicht  mitge- 
rechnet) bei  den  Blutkörperchen  der  Kuh  bedeutend 
grösser  als  beim  Kalbe. 

1)  Jeder  Theüstrich  des  Capillar-Röhrchens  entspricht  0,0004  cc  (Vergleiche 
Bd.  I,  S.  379.) 
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Elektrisches  Leitvermögen  von   Serum  und  Blat. 
Bestimmung  der  Capacität  des  Gefässes  mittelst  Vio  normal  KCl 
bei  einer  Temperatur  von  18.55®  C. 

Geftss.        Rbeostat.  Einstellung  der  Brflcke.    Faktor.    Widerstand.      Mittel. 

170Ö(intemat.Ohm)  507  1,028  174,83      . 

Nr.  1  174  501,5  1,006  175.04      }      175 

175  500  1,000  175  ' 

Das  Leitvermögen  von  Vio  normal  KCl  ist  bei  einer  Temperatur  von  18,55^  G. 
=  0,01132.  Da  nun  die  Gapacitftt  des  Gefässes  dem  Produkte  aus  Leitvermögen 
und  gefundenem  Widerstand  entspricht,  so  ergiebt  sich  für  diejenige  des  obenge- 
nannten Gefftsses  (Nr.  1) 

175  X  0,01132  =  1,981. 
Die  anderen  G^fässe  hatten  die  folgenden  GapaciUlten: 

Nr.  2 2,067 

Nr.  3 1,970 

Nr.  4 1,981 

Bestimmung  des  Leitvermögens  von  Serum  und  Blut. 

Rbeostat.  Einstellg.  d.  Brücke.  Factor.  Widerstand.  Mittel. 
Serum  vom  Mntterthiere       178  Q  502  1,008         179,4 


Temperatur  =  18,60  <>G.          180  499,5                 0,998          179,6      }   179,6 

Gapac.  des  Gefftsses =1,970     180  499,75                0,999          179,8 

Blut  vom  Mntterthiere           332  501 

Temperatur  =  18,55  ^  G.         333  500 

Gapac.  des  Gefässes  =1,981    333  500                    1,000         333,0      ^333 

333  500 

333  500 

Das    Leitvermögen    von    Serum  bezw.    Blut    ist    also   in    diesem    Versuche 

1  Q70  1  981 

Y^  =  0,01097,    bezw.  ^^  =  0,005949.    Multiplidren  wir  die  gefundenen  Werthe 


1,004 

333,3 

1,000 

333,0 

1,000 

333,0 

1,000 

333,0 

1,000 

333,0 

also   in 

diesem 

r  Mutterthier  10970  (bei  18,60<»  G.) 


mit  10^,  so  erhalten  wir  für  das  Leitvermögen: 

Mutterthier  10970 
Kalb  11795  (bei  18,50«  C.) 

,       r  Mutterthier    5949  (bei  18,55  <>  G.) 
^^"^  i  Kalb  4904  (bei  18,50«  G.) 

Aus  unseren  Untersuchungen  über  das  Leitvermögen  von  Serum  und  Blut  bei 
verschiedenen  Temperaturen,  geht  hervor,  dass  mit  jedem  Grade  Temperatur-Differenz 
das  Leitvermögen  sich  um  ungefähr  2«/o  ändert.  Wir  haben  nun  in  unseren  Ver- 
suchen die  gefundenen  Werthe  des  Leitvermögens  auf  eine  Temperatur  von  18,50«  G. 
umgerechnet.    Hierbei  gewinnen  wir  folgendes  Resultat: 

MutUrthier  10948  bei  18,50«  G. 


Serum  ^  ^^^^  ^^^^^ 

Leitvermögen  Mutterthier    5943 

^*"*  ^  Kalb  4904 
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Resultat:  Das  elektrische  Leitvermögen  des  Serums  ist  beim 
neugeborenen  Kalbe  grösser  als  beim  Mutterthiere ;  beim  Blute  ist  das 
Umgekehrte  der  Fall. 

Berechnet  man  das  Verhältniss  zwischen  dem  Leitvermögen  von 
Blut  und  'Serum  so  bekommt  man 

beim  Mutterthiere   -^t,,^  =  1,842 
o943  ' 

beim  Kalbe  .^^.  =2,405. 

4904 

Hieraus  geht  hervor,  dass  das  Blut  des  Mutterthieres  ein  geringeres 
Blutkörperchenvolumen  enthält,  als  das  des  Kalbes.  Nach  der  von 
Oker-Blom  gegebenen  Tabelle  lässt  sich  aus  obigen  Zahlen  berechnen 
für  das  Blutkörperchenvolumen  (B.  I,  S.  521) 

beim  Mutterthiere 30®/o, 

beim  neugeborenen  Kalbe       ....    40®/o. 

Chlorgehalt. 
10  cc  Flüssigkeit  enthalten  eine  Chlormenge,  welche  entspricht: 
c,  f   Mutter  11,6  cc  V>o  normal  AgNOg 

^'"■'"»  \  Kalb      11.6   ... 
Allantoisflüssigkeit  1.6   ^      ,,         „  „ 

Amnionflüssigkeit     4,8   ,      ,         „  « 

Hätten  wir  den  Chlorgehalt  nach  Veraschung  bestimmt,  so  wäre  derselbe, 
wie  aus  den  vergleichenden  Untersuchungen  (S.  194)  zu  ersehen  ist,  kleiner  aus- 
gefallen. 

Resultat:  Mütterliches  und  fötales  Serum  haben  gleichen  Chlor- 
gehalt. Derselbe  ist  grösser  als  derjenige  beider  Fruchtwasserarten. 
Von  den  letzteren  besitzt  die  Amnionflüssigkeit  einen  bedeutend  höheren 
Chlorgehalt  als  die  entsprechende  Allantoisflüssigkeit. 

Alkalinität. 

a)  Gesammt-Alkalinität.    (Bestimmung  mittelst  Lakmoidpapier.) 
5  cc  Flüssigkeit  brauchen  zur  Sättigung: 

c,  (  Mutterthier  5,5    cc  Vw  normal  Weinsäure 

S*"""  1  Kalb  6,75    . 

Allantoisflüssigkeit      2,3      ,  ^  „ 

Amnionflüssigkeit        2,5     ,  ^  „ 

b)  Gehalt  an  diffusiblem  Alkali. 
10  cc    Flüssigkeit   wurden   mit  20  cc   Alkohol    von   96  7o   vermischt.    Nach 
Fütration  erfordern  15  cc  des  Filtrats  bei  der  Titration  mit  ^'2o  normal  Weinsäure: 
bei  Allantoisflüssigkeit  1  cc  V'so  normal  Weinsäure,  bei  Amnionflüssigkeit  1,2  cc. 
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Resultat:  Aus  den  Versuchen  geht  hervor,  dass  die  Gesammt- 
alkalinität  des  venösen  Blutes  beim  Mutterthiere  etwas  kleiner  ist,  als 
beim  Kalbe.  Von  beiden  aber  ist  die  Gesammtalkalinität  bedeutend 
grösser  als  diejenige  der  entsprechenden  Fruchtwasser.  Von  den 
beiden  letzteren  enthält  die  AUantoisflüssigkeit  den  niedrigsten  Gehalt 
an  Alkali. 

Was  den  Gehalt  an  diffus iblem  Akali  betriflft,  so  wurde 
dieser  beim  Serum  nicht  ermittelt,  bei  Amnionflüssigkeit  zeigte  derselbe 
sich  ebenso  wie  der  Totalalkaligehalt  grösser  als  bei  AUantoisflüssigkeit. 

Feste  Bestandtheile. 
10  cc  Flüssigkeit  enthalten: 

,  ^  I  Mutterthier  0,869  g  Trockenrückstand 

a)  Serum       ^  ,,  n«oo 


b)  Blut  I 


\  Kalb  0,632  ^ 

Mutterthier  1,963  , 
Kalb  1,913  , 

Resultat:  Beim  Kalb  ist  der  Gehalt  des  Serums  an  festen  Be- 
standtheilen  geringer  als  beim  Mutterthier;  das  Gesammtblut  beider 
zeigt  dieselben  Verhältnisse. 

Nach  den  beschriebenen  Methoden  sind  auch  bei  anderen  ge- 
bärenden Kühen  und  entsprechenden  Kälbern  Versuche  ausgeführt  worden. 

Ausser  diesen  Versuchen  haben  wir  noch  nach  denselben  Methoden 
eine  Reihe  anderer  ausgeführt,  bei  denen  lediglich  das  Blut  des  Neu- 
geborenen, oder  bloss  die  beiden  Fruchtwasserarten  zur  Verfügung 
standen.  Wir  werden  diese  Experimente  nicht  beschreiben,  sondern 
dieselben  einfach  in  die  Tabelle  bringen,  welche  auch  die  oben  mit- 
getheilten  Versuche  enthält.  Sie  enthält  auch  die  Resultate  der  Unter- 
suchung von  Allantois-  und  Amnionflüssigkeit,  über  die  in  dem  folgenden 
Abschnitt  die  Rede  sein  wird.  Um  Raum  zu  ersparen,  sind  die  betreflfenden 
Resultate  hier  mit  eingefügt,  zumal  die  Flüssigkeiten  meistens  von  ent- 
sprechenden Thieren  stammten. 

Die  Einrichtung  der  Tabelle  auf  Seite  200  und  201  brauche  ich 
nicht  im  Einzelnen  zu  behandeln;  sie  ist  einfach  genug. 

Nur  auf  Folgendes  sei  hingewiesen: 

Spalte  I  benennt  das  Gefäss,  aus  welchem  das  Blut  entnommen  wurde. 

Spalte  II.  a  bedeutet  die  Concentration  der  NaCl-Lösung,  in  welcher  die 
Blutkörperchen  beginnenden  Farbstoffaustritt  zeigen  (Minimum-Resistenz). 
ß  ist  die  Concentration,  in  welcher  sie  im  Begriff  stehen,  an  schwächere 
Salzlösungen  mehr  Farbstoff  abzugeben,  y  führt  die  NaCl-Lösung  an,  in 
welcher  fast  alle  Blutkörperchen  ihren  Farbstoff  verloren  haben,    d.  h.  die 
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Lösung,  in  welcher  auch  die  meist  resistenten  Blutkörperchen  im  Begriff 
stehen  ihren  Farbstoff  abzugeben  (Maximum-Resistenz). 

Spalte  III  giebt  an,  mit  wie  viel  Procent  Wasser  man  Allantois-  und  Amnion* 
flüssigkeit  verdünnen  kann,  bevor  das  Gemisch  in  demselben  Grad  Farb- 
stoffaustritt herbeiführtj  wie  die  Kochsalzlösung  ß  im  entsprechenden  mütter- 
lichen Blut. 

Spalte  IV  enthält  die  Gefrierpankterniedrigungen  des  mütterlichen  und  des 
fötalen  Blutes,  sowie  auch  die  der  Allantois-  und  Amnionflüssigkeit. 

Spalte  V  giebt  das  Volumen  der  Blutkörperchen  in  100  cc  Blut  an: 

a)  erhalten  durch  einfaches  Centrifugiren ; 

b)  erhalten  durch  Bestimmung  des  elektrischen  Leitvermögens  von  Blut 
und  entsprechendem  Serum,  und  Benutzung  von  Oker-Blom's 
Tabelle. 

Spalte  VI  giebt  die  procentische  Schrumpfung  der  Blutkörperchen  an,  welche 
entsteht,  wenn  die  Blutkörperchen  aus  ihrem  Serum  in  eine  l,5V»göNaCl- 
Lösung  verbracht  werden. 

Spalte  VII  enthält  das  elektrische  Leitvermögen  von  Serum  und  Blut. 

Spalte  VIII  enthält  unter  a  die  Zahlenwerthe  für  die  Gesammtalkalinität 
und  unter  b  diejenigen  für  das  diffusible  Alkali. 

Spalte  IX  enthält  den  Chlorgehalt  von  10  cc  Flüssigkeit,  ausgedrückt  in  cc 
^'lo  normal  AgNOs. 

Spalte  X  gibt  den  Trockenrückstand  in  10  cc  der  untersuchten  Flüssig- 
keiten an. 

Discussion  einiger  in  der  Tabelle  niedergelegten  Resultate. 

1.  Ich  bespreche  zuerst  die  Ergebnisse  von  Versuch  1,  2,  3  und  4. 

Betrachten  wir  zunächst  Spalte  11,  so  sieht  man,  dass  die  Blut- 
körperchen vom  Mutterthiere  und  Neugeborenen  in  derselben  Salzlösung 
(NaCl  0,74  ®/o)  beginnenden  Farbstoffaustritt  zeigen,  dass  also  die  sogen. 
Minimum-Resistenz  a  dieselbe  ist.  Das  gilt  nicht  mehr  für  die  Maximum- 
Resistenz  y\  beim  Neugeborenen  sind  offenbar  noch  Blut- 
körperchen vorhanden,  die  eine  schwächere  Salzlösuug  er- 
tragen als  die  des  Mutterthieres.  Während  nämhch  die  Blut- 
körperchen des  Mutterthieres,  wie  aus  Spalte  11  ersichtlich,  sämmtlich 
in  einer  0,44  Wo  igen  NaCl-Lösung  zu  Grunde  gehen,  giebt  es  bei  den 
Neugeborenen  Blutkörperchen,  die  in  einer  derartigen  NaCl-Lösung  noch 
ihren  Farbstoff  behalten.  Dieses  Resultat  stimmt  vollkommen  mit  dem 
Befunde  Zanier's  überein,  welcher  die  Blutproben  aus  dem  Herzen 
der  Thiere  entnommen  hatte. 

Ich  glaube  diesen  Befund  in  plausibler  Weise  deuten 
zu  können.  Hierzu  bitte  ich  den  Leser  Spalte  VI  zu  betrachten. 
Dort  zeigt  sich,  dass  die  procentische  Schrumpfung,  die  die  gesammten 
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Blutkörperchen  (d.  h.  die  Blutkörperchen  aller  Resistenzgrade)  der  Mutter 
erfahren,  wenn  dieselben  aus  ihrem  eigenen  Serum  in  eine  1,5 "/q ige 
NaCl-Lösung  gebracht  werden,  grösser  ist  als  die  beim  entsprechenden 
Blut  des  Neugeborenen  (nur  Versuch  3  scheint  eine  Ausnahme  zu 
machen)  ^). 

Nun  hängt  der  Betrag  der  procentischen  Schrumpfung  von  zwei 
Factoren  ab;  erstens  vom  osmotischen  Druck  des  Blutkörpercheninhaltes, 
zweitens  von  dem  Volumen  der  intraglobularen  Flüssigkeit.  Wie  sich 
bald  ergeben  wird,  besteht  zwischen  dem  osmotischen  Druck  des  Blut- 
körpercheninhaltes bei  Mutter  und  Neugeborenen  kein  nachweisbarer 
Unterschied.  Wir  müssen  also  schliessen,  dass  die  Blutkörper- 
chen der  Mutter  ein  grösseres  Volumen  intraglobularer 
Flüssigkeit  enhalten  als  die  Blutkörperchen  der  Neuge- 
borenen. In  den  letzteren  muss  also  ein  relativ  grösseres  Volumen  an 
Stroma  +  eiweissartigen  Stoflfen  vorhanden  sein,  ein  Resultat,  das  mit  dem 
auf  ganz  andere  Weise  gewonnenen  Ergebniss  von  Scherenziss  im 
Einklang  steht  (Vergl.  oben  S.  183). 

Nun  habe  ich  früher  ausgeführt,  dass  je  geringer  das  Volumen 
der  intraglobularen  Flüssigkeit  eines  Blutkörperchens  ist,  um  so  geringer 
wird  bei  gleichbleibendem  osmotischen  Druck  dieser  Flüssigkeit  die 
durch  eine  verdünnte  Salzlösung  herbeigeführte  Volumzunahme  sein; 
um  so  schwächer  wird  also  die  Salzlösung  sein,  die  es  ertragen  kann 
ohne  zerstört  zu  werden  (Bd.  I,  S.  353). 

Da  nun  bei  beiden  Blutsorten  (von  Mutter  und  Neugeborenem) 
der  beginnende  Farbstoflfaustritt  durch  dieselbe  Kochsalzlösung  herbei- 
geführt wird,  schliesse  ich,  dass  gerade  diejenigen  Blutkörper- 
chen der  Neugeborenen,  welche  die  schwächsten  Concentra- 
tionen  ertragen,  es  sind,  die  das  grösste  Quantum  Stroma  + 
eiweissartige  Stoffe  enthalten.  Diese  sind  es,  die  für  die 
Thatsache  verantwortlich  sind,  dass  in  den  Gesammtblutkorper- 
chen  des  Fötus  mehr  Stroma  +  eiweissartige  Stoffe  gefunden 
wird  als  in  denen  der  Mutter  (Scherenziss)  und  dass  die  pro- 
centische  Schrumpfung  bei  Ueberführung  in  eine  hyperiso- 
tonische  Salzlösung  das  umgekehrte  Verhalten  zeigt. 

1)  Es  muss  hier  ein  Irrthum  vorliegen. 

Nachträglich  sehe  ich  in  meinen  Protokollen,  dass  man  das  zu  centrifugirende 
Blut  vergessen  bat  durch  Filtrirpapier  zu  filtriren.  Es  bilden  sich  nämlich  beim 
Defibriniren  zuweilen  sehr  feine  Pfröpfchen,  die  durch  die  Gaze  schlüpfen.  Ein 
einziges  derartiges  Pröpfchen  kann  einen  Centrifiigirversuch  ganz  verderben. 
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Hierdurch  gewinnen  die  sogen.  Resistenzbestimmungen  eine 
greifbare  Bedeutung,  die  sie  bis  jetzt  noch  nicht  hatten. 

2.  Nach  zwei  Methoden  hat  sich  herausgestellt,  dass  das  Volumen 
der  Blutkörperchen  im  Blute  des  Neugeborenen  grösser  ist  als  im  Blute 
des  Mutterthieres  (Spalte  V)  und  zwar,  sowohl  durch  einfaches  Centri- 
fugiren  gleicher  Mengen  der  betreffenden  Blutarten,  wie  durch  Be- 
stimmung des  elektrischen  Leitvermögens  des  Gesammtblutes.  Bei  der 
letzteren  Methode  stellte  sich  immer  heraus,  dass  das  Blut  des  Neuge- 
borenen ein  beträchtlicheres  Leitvermögen  besass,  als  das  des  Mutter- 
thieres (Spalte  VII). 

Dieses  grosse  Volumen  der  Blutkörperchen  beim  Neugeborenen  war, 
wenn  nicht  ausschliesslich,  so  doch  jedenfalls  theilweise  darauf  zurück- 
zuführen, dass,  wie  vergleichende  Zählungen  lehrten,  die  Blutkör- 
perchenzahl beim  Neugeborenen  viel  grösser  war  als  beim 
Mutterthier. 

3.  Befremdend  muss  es,  mit  Rücksicht  auf  das  sub  2  Erwähnte, 
auf  den  ersten  Anblick  erscheinen,  dass  in  der  Regel  der  Gehalt  an 
festen  Bestandtheilen  beim  Gesammtblut  des  Neugeborenen  (Spalte  X) 
kleiner  gefunden  wurde  als  der  des  Mutterthieres.  Es  ist  ja  bekannt, 
dass  der  Gesammtgehalt  des  Blutes  an  festen  Bestandtheilen  um  so 
grösser  ist,  je  mehr  Blutkörperchen  im  Blute  vorhanden  sind.  Dem 
steht  aber  im  vorliegenden  Fall  entgegen,  dass  das  Serum  des  Neuge- 
borenen immer  erheblich  wasserreicher  war  als  das  Serum  der  Mutter 
(Spalte  X).    Offenbar  ist  letzterer  Einfluss  überwiegend. 

4.  Gefrierpunkterniedrigung.  Spalte  IV  lehrt,  dass  die 
Gefrierpunktemiedrigung  des  mütterlichen  Jugularis-Blutes  mit  derjenigen 
des  Jugularis-Blutes  des  entsprechenden  Neugeborenen  übereinstimmt- 
Es  scheint  dies  nicht  in  Einklang  mit  dem  Ergebniss  von  Spalte  VII 
zu  stehen,  nach  welchem  das  elektrische  Leitvermögen  des  fötalen 
Serums  stets  grösser  ist  als  das  des  mütterlichen.  Aber  der  Wider- 
spruch ist  nur  scheinbar,  denn  wie  Spalte  X  lehrt,  ist  das  fötale  Serum 
wasserreicher  als  das  mütterliche.  Nun  ist  es  seit  den  Untersuchungen 
von  Tan  gl  und  Bugars ky  (B.  I,  S.  490)  bekannt,  dass  jedes  Procent 
Ei  weiss  die  Leitfähigkeit  des  Serums  um  etwa  2,5  ®/o  herabsetzt.  Nehmen 
wir  den  ersten  Versuch,  so  sieht  man,  dass  das  mütterliche  Serum  8,69  ^Iq 
und  das  fötale  6,32  ®/o  feste  Bestandtheile  enthält.  Betrachten  wir  den 
Unterschied  8,69  —  6,32  =  2,37  ®/o  als  lediglich  durch  Eiweiss  verursacht, 
so  muss  dieser  die  elektrische  Leitfähigkeit  des  mütterlichen  Serums 
um  2,5  X  2,37  =  5,92%  hinabdrücken. 


Vergleich. 
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Aus  Spalte  VII  geht  hervor,  dass   die   Leitfähigkeit  für   mütter- 
liches Serum  10948  und  für  fötales  11795  beträgt.    Der  Unterschied 


11795  —  10948 


=  7,1^. 


ist  hiernach  gleich  1170?; 

Hiernach  würde  nach  Eliminirung  des  Einflusses  oder  Eiweisses 
die  Leitfähigkeit  des  fötalen  Serums  doch  noch  etwas  grösser  sein  als 
die  des  mütterlichen.  Die  anderen  Versuche  liefern  bei  gleicher  Be- 
rechnung folgende  Resultate. 


Differenz  des  elektrischen  Leitvermögens 
bei  mütterlichem  und  fötalem  Serum 


Versuch  1 
3 
4 

7,1  Procent 
2,1        . 
2 

5 
6 

7 

2,8        , 

7,5 

6,1        . 

Hiervon  kommt  auf 

Rechnung 

des  Eiweisses 


5,9  Procent 

5,1 

6,2 

4,9 

8,8 
8,2 


Man  sieht,  dass  im  Allgemeinen  die  geringere  Leitfähig- 
keit des  mütterlichen  Serums  durch  den  grossen  Eiweiss- 
gehalt  genügend  erklärt,  ja  selbst  noch  übercompensirt  wird. 

Jedenfalls  besteht  demnach  kein  Grund,  aus  der  Leitfähigkeit  zu 
schliessen,  dass  das  fötale  Serum  mehr  Salz  enthält  als  das  mütterliche. 
Eine  höhere  Gefrierpunkterniedrigung  kann  also  auf  Grund  der  Leit- 
fähigkeitbestimmungen nicht  erwartet  werden. 

b)  Osmotische  und  osmotlsvh-chemisehe  Analyse  des  Fruchtwassers. 

üeber  den  Ursprung  der  Amnionflüssigkeit  sind  die  Meinungen 
getheilt:  während  Ahlfeld  und  Andere  dieselbe  als  ein  Transsudat, 
sei  es  mütterlichen  oder  fötalen  Ursprunges  betrachtet,  meint  Prochow- 
nick,  dass  die  Flüssigkeit  durch  die  Haut  und  Nieren  abgeschieden 
wird.  Es  braucht  kaum  hervorgehoben  zu  werden,  von  wie  grosser 
Wichtigkeit  es  ist,  über  diesen  Gegensatz  ins  Reine  zu  kommen,  denn 
derselbe  betriff't  eine  sehr  wesentliche  Angelegenheit  in  der  Ernährung 
der  Frucht. 

Ist  die  Amnionflüssigkeit  ein  Transsudat,  also  ein  Analogon  der 
Lymphe,  so  ist  sie  als  ernährende  Flüssigkeit  aufzufassen.  Ist  sie  von 
renalem  Ursprung,  so  ist  sie  ein  Abfallproduct.     (Vergl.  S.  209  ff".) 

Gusserow  und  auch  Schröder  haben  die  zwischen  diesen 
beiden  Extremen  vermittelnde  Meinung  ausgesprochen,   dass  es  sich  je 
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nach  dem  mehr  oder  minder  vorgeschrittenen  Stadium  der  Schwanger- 
schaft um  ein  Gemisch  von  Transsudat  und  fötalem  Harn  handelt. 

Unter  denjenigen,  die  die  Amnionflüssigkeit  als  Transsudat  be- 
trachten, besteht  auch  wieder  Meinungsverschiedenheit  über  die  Frage, 
ob  die  Placenta  auch  noch  an  der  Nahrung  der  Frucht  betheiligt  ist, 
oder  lediglich  für  den  Gaswechsel  Sorge  trägt. 

Die  chemischen  Analysen  haben  all  diese  Fragen  nicht  zur  Ent- 
scheidung bringen  können  und  so  sehen  wir  Veit  als  Ersten  versuchen, 
ob  man  nicht  an  der  Hand  der  physikalischen  Chemie  weiterkommen 
könnte. 

Eigentlich  ist  Bousquet  [22]  der  Erste  gewesen,  der  Gefrier- 
punktbestimmungen des  Fruchtwassers  ausgeführt  hat.  Ueber  den  Zweck 
seiner  Versuche  hat  er  aber  nicht  gesprochen  und  auch  die  Resultate 
nicht  discutirt.  Er  fand  einmal  J-= — 0,51°,  ein  anderes  Mal  bei 
einem  macerirten  und  2  Monate  retinirten  Fötus,  also  in  einem  ab- 
normen Fall  z/=— 0,585.  Nach  Bousquet  ist  die  Gefrierpunkt- 
erniedrigung der  Amnionflüssigkeit  geringer  als  die  des  Blutserums. 

Zu  einem  ähnlichem  Resultat  gelangte  Veit.  Erfindet  für  Amnion- 
flüssigkeit zy=— 0,5;  —  0,4925:  —0,503;  —0,501;  —0,485;  also  im 
Mittel  J-=i — 0,496,  während  er  für  das  mütterliche  Blutserum  im 
Mittel  J= — 0,551  (und  für  das  kindliche  eine  noch  höhere  Zahl)  fand 

Wie  bereits  mitgetheilt  wurde,  ist  auch  von  Ubbels  das  Frucht- 
wasser einer  Untersuchung  unterzogen  worden,  mit  dem  Unterschied, 
dass  sich  dieselbe  auf  dieselben  Thiere  bezog,  die  auch  für  die  Blut- 
untersuchung benutzt  wurden,  und  weiter,  dass  ausser  der  Gefrierpunkt- 
erniedrigung auch  noch  andere  Werthe  bestimmt  wurden.  Ausserdem 
sind  aber  noch  Allantois-  und  Amnionflüssigkeit  untersucht  worden,  die 
von  anderen  Thieren,  nämlich  Schlachtthieren,  stammte.  Diese  Flüssig- 
keiten entsprachen  früheren  Entwicklungsstadien  der  Frucht.  (Vergl.  die 
Tabelle  S.  200  und  201.) 

Die  Gewinnung  des  Fruchtwassers  in  unseren  Versuchen  erfolgte  im 
Moment  der  Qeburt.  Sobald  die  Fruchtwasserblasen  sichtbar  waren,  wurden  sie  mit 
einer  Scheere  geöffnet,  der  Inhalt  in  einer  Schaale  aufgefangen  und  durch  Filtrir- 
papier  filtrirt.  Leider  konnte  nicht  immer  Allantois-  und  Amnionflüssigkeit  erhalten 
werden,  da  zuweilen  die  Fruchthüllen  schon  zerrissen  und  das  Fruchtwasser  aus- 
gelaufen war,  bevor  man  noch  etwas  bemerkt  hatte. 

Ueber  die  Untersuchungsmethode  habe  ich  nicht  weiter  zu  sprechen,  da  sie 
dieselbe  war,  wie  die  beim  Blut  geübte.  Nur  ein  einziges  Wort  sei  über  die  Be- 
stimmung des  osmotischen  Druckes  gestattet. 

Für  das  Fruchtwasser  wurde  gewöhnlich  sowohl  die  Blutkörperchenmethode 
wie  die  Gefrierpunkterniedrigung  in  Anwendung  gebracht.  Dadurch  war  es  möglich, 
in  diesen  Flüssigkeiten  die  Menge  derjenigen  Stoffe  zu  ermitteln,  welche  in  die  Blut- 
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körperchen  einzudringen  im  Stande  sind;  zu  diesen  Stroffen  gehört  bekanntlich  u.  a. 
der  Harnstoff. 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  ist  ein  Ausdruck  fdr  die  Wasseranziehung  aller 
in  einer  Flüssigkeit  vorhandenen  Stoffe;  die  Blutkörperchenmethode  ermittelt  nur 
diejenigen  Stoffe,  welche  nicht  in  die  Blutkörperchen  eindringen.  Harnstoff  ist  also 
ausgeschlossen.  Man  kann  sich  das  in  folgender  Weise  erklären :  Fügt  man  eine  Ham- 
stofflösung  den  Blutkörperchen  hinzu,  so  vertheilt  sich  dieselbe  gleichmässig  über 
Blutkörperchen  und  Umgebung.  Wenn  man  desshalb  gefunden  hat,  dass  Blutkörperchen 
beginnenden  Farbstoffaustritt  in  einer  0,6%  igen  NaCl-Lösung  zeigen,  so  wird  man 
genau  dasselbe  finden,  wenn  man  zu  dieser  NaCl-Lösung  eine  beliebige  Quantität 
Harnstoff  hinzufügt.  Nimmt  man  aber  statt  Harnstoff  Kochsalz  oder  Natriumsulfat 
oder  irgend  ein  Alkalisalz  in  Substanz  und  fügt  man  dieses  der  0,6  ^,'o  igen  NaCl- 
Lösung  hinzu,  so  wird  dies  wohl  Einfluss  auf  den  Farbstoffaustritt  ausüben.  Es 
wird  jetzt  deutlich  sein,  dass  man  mittelst  der  Blutkörperchenmethode  nur  den  osmo- 
tischen Druck  derjenigen  Stoffe  bestimmt,  für  welche  die  Blutkörperchen  impermeabel 
sind.  Zieht  man  nun  den  so  gefundenen  osmotischen  Druck  von  demjenigen  ab, 
welchen  man  aus  der  Gefrierpunkterniedrigung  findet,  so  bekommt  man  den  osmoti- 
schen Druck,  welcher  denjenigen  Stoffen  zugehört,  für  welche  die  Blutkörperchen 
permeabel  sind.  Diese  Stoffe  haben  ein  physiologisches  Interesse,  weil  sie  nicht 
allein  durch  die  Blutkörperchen,  sondeni  durch  die  meisten  anderen  Zellen  hindurch 
gehen  können.  Es  ist  auffallend,  dass  diese  Stoffe  die  hauptsächlichsten  Stoffwechsel- 
produkte des  Eiweisses  bilden.  Es  kann  nun  nichts  zweckmässiger  scheinen,  als 
dass  die  Zellen  sich  leicht  von  diesen  Stoffwechselprodnkten  entlasten  können 
und  das  ist  nur  durch  die  grosse  Permeabilität  derselben  für  diese  Stoffe  ermöglicht. 
(Vergl.  B.  II,  S.  238,  298  und  306).  In  unserem  speziellen  Falle  kann  man 
durch  die  Combination  von  Gefrierpunkt-  und  Blutkörperchen- 
methode sich  ein  Urtheil  über  die  Frage  bilden  in  wie  weit  die 
Allantoisflüssigkeit  als  eine  Art  fötalen  Harns  anzusehen  ist. 

Als  Beispiel  für  die  Bestimmung  des  osmotischen  Druckes  mittelst 
Gefrierpunkterniedrigung  und  Blutkörperchenmethode,  wähle  ich  Ver- 
such I. 

A.  Gefrierpunktmethode. 

Allantoisflüssigkeit. 
-0,579  I 

-  0,582  >  4  =  —  0,580. 
-0,579  I 

Amnionflüssigkeit, 
(filtrirt)  (nicht  filtrirt) 

-  0,570  j  —  0,570  j 

-  0,580    ^  =  —  0,574  -  0,585  }  ^  =  -  0,580. 

-  0,572  I  —  0,585  ) 

B.  Blutkörperchenmethode. 
a)  Die  Allantoisflüssigkeit  muss  mit  45  °/o  Wasser  verdünnt  werden,  um  einen 
gleichartigen  Farbstoffaustritt  wie   eine  0,66  ®/o  ige  NaCl-Lösung  aus  dem  Blute  der 
Kuh  herbeizuführen. 
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ß)  Amnionflassigkeit  muss  mit  55  ^/o  Wasser  verdannt  werden,  am  einen  gleich- 
artigen Farbstoffausti'itt  aus  dem  Blnte  der  Kuh  herbeizuführen,  wie  eine  0,66  ^/o  ige 
NaCl-Lösung. 

Da  die  Gefrierpunkterniedrigungen  von  AUantois-  und 
Amnionflüssigkeit  sich  als  gleich  erweisen,  während  andererseits  die 
AllantoisÜüssigkeit  mit  weniger  Wasser  als  die  Amnionflüssigkeit  ver- 
dünnt werden  muss,  um  Farbstoffaustritt  aus  den  Blutkörperchen  zu 
veranlassen,  so  müssen  in  der  ersteren  Flüssigkeit  Substanzen  vorhanden 
sein,  welche  gegenüber  Blutkörperchen  ihren  osmotischen  Druck  nicht 
entfalten.  Zu  derartigen  Stoffen  gehört  der  Harnstoff,  der  sich  bekannt- 
lich gleichmässig  auf  Blutkörperchen  und  Umgebung  vertheilt. 

Dieses  Ergebniss  weist  darauf  hin,  dass  die  AUantois- 
flüssigkeit  eine  Art  fötaler  Urin  ist. 

Zu  gleichlautenden  Resultaten  führen  auch,  wie  Spalte  in  der 
Tabelle,  S.  200  zeigt,  die  darauf  folgenden  Versuche  3  und  4.  Was  die 
Gefrierpunktemiedrigung  der  beiden  Fruchtwassersorten  in  Vergleich  zu 
der  des  Blutserums  von  Mutter  und  Neugeborenen  betrifft,  so  hat  sich 
im  1.,  5.  und  7.  Versuch  herausgestellt,  dass  die  des  Fruchtwassers  über 
die  des  Blutserums  hinausgeht,  während  in  Versuch  3,  4  und  6  gerade 
das  Umgekehrte  der  Fall  ist. 

Dieses  Resultat  gilt  für  das  Ende  der  Schwanger- 
schaft. Vergleichende  Versuche  von  Amnion-  und  Allantoisflüssigkeit 
in  früheren  Perioden  der  Schwangerschaft  ergaben  einmal  (Versuchs- 
reihe 12)  dieselbe  Gefrierpunktemiedrigung  und  zweimal  eine  verschie- 
dene (Versuchsreihen  10  und  11),  aber  in  entgegengesetzter  Richtung. 
Es  scheint  also,  dass  in  dieser  Zeit  Wechsel  vorkommen  (AUantois-  und 
Amnionflüssigkeit  —0,593«  und  —0,564^  bezw.  — 0,514«  und  —0,559«). 

Die  Gesammtalkalinität  (nicht  diffussibles  +  diffusibles 
Alkali)  von  AUantois-  und  Amnionflüssigkeit  ist  beträchtlich 
geringer  als  diejenige  der  entsprechenden  Sera  (Spalte  Villa). 
Vergleicht  man  die  Alkalinität  der  beiden  Fruchtwasserarten  mit  einander, 
so  findet  man  in  der  Amnionflüssigkeit  mehr  Alkali  als  in 
der  Allantoisflüssigkeit;  dasselbe  gilt  auch  für  das  diffusible 
Alkali  allein. 

Was  für  den  Alkaligehalt  gefunden  wurde,  wurde  auch, 
wenigstens  für  die  Allantoisflüssigkeit,  mit  Beziehung  auf 
das  Chlor  beobachtet  (Spalte  IX).  Bei  der  Amnionflüssigkeit 
waren  die  Resultate  wechselnd.  Zweimal  (Versuch  1  und  4)  wurde 
ein  geringerer,  in  zwei  Fällen  derselbe  Chlorgehalt  wie  beim  Serum  ge- 
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funden.  Bei  der  Ammnionflüssigkeit  einer  jungen  Frucht  wurde  ein 
Resultat  gewonnen,  welches  mit  Vers.  1  und  4  übereinstimmte. 

Wie  in  der  Einleitung  mitgetheilt  wurde,  ist  nach  Veit  die  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  der  AmnionflüsBigkeit  geringer  als  die  des  Serums  Neugeborener. 

Der  geringe  Gehalt  der  AllantoisflOssigkeit  an  Alkali  und  Chlor  sollte  die  Er- 
wartung erregen,  dass  auch  die  Gefrierpunktemiedrigung  dieses  Fruchtwassers  weit 
geringer  wäre,  als  die  des  Blutserums.  Das  ist  aber  bloss  in  drei  Versuchen  der  Fall 
und  selbst  in  diesen  hätte  man  mit  Recht  erwarten  dürfen,  dass  die  Gefrierpunkt- 
emiedrigung noch  kleiner  ausgefallen  wäre,  als  sie  sich  in  Wirklichkeit  zeigte.  Voll- 
kommen dasselbe  gilt  für  die  Amnionflüssigkeit,  besonders  da,  wo  sowohl  Chlor  wie 
Alkaligehalt  sich  geringer  auswiesen,  als  beim  Serum.  Man  würde  danach  immer  eine 
Gefrierpunktemiedrigung  erwarten  müssen,  wie  sie  thatsftchlich  Veit  auch  gefunden  hat. 
Wir  haben  bloss  im  Versuch  4  solch  eine  geringe  Gefrierpunktemiedrigung  beobachtet. 

Ich  habe  hier  noch  eine  ausführliche  im  Lütticher  physiologischen 
Institut  in  sorgfältiger  Weise  ausgeführte  Arbeit  von  Leon  Jacque 
zu  erwähnen  [22]. 

c)  Untersuchungen  von  Jacque  über  die  Genese  von  Fruchtwasser. 

Dieser  Verfasser  hat  bei  weitem  die  meisten  Versuche  beim  Schaf, 
weitere  aber  auch  beim  Menschen,  Kaninchen,  Rind  imd  Schwein  an- 
gestellt. Beim  Schaf  und  beim  Menschen  hat  er  auch  noch  das  mütter- 
liche und  fötale  Blut  bei  seinen  Experimenten  herangezogen. 

a)  Schaff. 
Auf  Seite  210  sind  die  beim  Schaf  erhaltenen  Resultate  in  einer 
Tabelle  zusammengefasst.    Aus  derselben  geht  hervor: 

1.  die  Gefrierpunktemiedrigung  des  fötalen  Blutes  ist  beim 
Schaf  immer  bedeutend  grösser  als  die  des  mütterlicheu. 

Ich  muss  hinzufügen,  dass,  um  den  Einfluss  der  Kohlensäure 
auf  die  etwaigen  DiiFerenzen  zu  eliminiren,  Jacqu6  das  Blut 
immer  mittelst  Luftschüttelung  künstlich  arteriell  machte. 

Woher  das  fötale  und  mütterliche  Blut  stammt,  habe  ich  nicht 
gelesen.  (Vergl.  oben  S.  188.) 

2.  die  Amnion-  und  Allantoisflüssigkeit  besitzen  stets 
eine  kleinere  Gefrierpunktemiedrigung  als  das  Blut- 
serum von  Mutter  und  Frucht. 

Es  ergeben  sich  nun  verschiedene  Fragen: 

ad  1.  Zunächst,  woher  stammt  die  grössere  Gefrierpunktemiedrig* 
ung  des  fötalen  Blutes  im  Vergleich  zu  der  des  mütterlichen? 
Rührt  das  von  Salzen  herV 
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Gefrierpankteruiedrignug  von  Blut  nnd  Fruchtwasser  beim  Schaf. 


Nummer 

Grösse  des 

A 

A 

Bemerk- 
ungen 

des 

Fötus 

mütterliches 

fötales 

Amnion- 

Allantoiu- 

Versuches 

in  cm 

Blut 

Blut 

flüssigkeit 

flüssigkeit 

(U 

1 

0,554° 

0,494« 

1 

15 
16 

0,597« 

OfilS^ 

0,552 

0,557 

0,510 
0,502 

3  Fötus 

2 

24 

0,592 

0,653 

0,560 

0,577 

3 

30 

(0.631) 

0,637 

0.590 

0.565 

4 
5 

.30 
131 

0,577 

0,608 
0,611 

0,500  1 
0,505  f 

0,527 

Zwillinge 

6 

7 

.31 
131 

0,568 

0,614 
0,615 

0,495  i 
0,499  1 

0,540 

Zwillinge 

8 

32 

0,566 

0,650 

0,546 

0,546 

9 

32 

0,573 

0,624 

0,527 

0,547 

10 

35 

0,581 

0,616 

0.475 

0,526 

11 

35,5 

0,596 

0,630 

0,512 

0,551 

12 

36 

0,574 

0,602 

0,510 

0,538 

13 

36 

0,565 

0,592 

0,527 

0,544 

14 

37 

0,579 

0,594 

0,543 

0,548 

15 

39 

0,599 

0,646 

0,524 

0,542 

16 

41 

0,553 

0,638 

0,523 

0,547 

i7 

46 

0.569 

0,650 

0,463 

0,543 

Mittelv 

k^erthe 

-0,678  0 

-0,6280 

-0,522« 

-0,588« 

Jacqu6  hat  hierzu  Serum  eingeäschert  und  die  Menge  der  in 
Wasser  löslichen  und  der  in  Wasser  unlöslichen  Aschenbestandtheile  er- 
mittelt; ausserdem  die  NaCl-Menge. 

Im  Allgemeinen  war  der  Salzgehalt  beim  Fötus  grösser,  aber  die 
Differenz  war  nicht  so  gross,  dass  sie  den  grossen  Unterschied  der  be- 
treffenden Gefrierpunktemiedrigungen  erklären  konnte.  Jacque  nahm 
deshalb  an,  dass  auch  organische  Zerfallproducte  im  fötalen  Blutserum 
in  grösserer  Menge  vorhanden  sind  als  im  mütterlichen. 

Letzteres  lässt  sich  sehr  gut  durch  den  regen  Stoffwechsel  im 
Fötus  erklären.  Dann  fragt  es  sich  aber,  warum  nicht  auch  beim  Men- 
schen dasselbe  beobachtet  wird.  K  r  ö  n  i  g  und  F  u  e  t  h  und  auch  J  a  c  q  u  6 
selbst  (siehe  unten)  haben  doch  im  Gegensatz  zu  Veit  beim  Menschen  keinen 
Unterschied  in  der  Gefrierpunkterniedrigung  zwischen  fötalem  und  mütter- 
lichem Blutserum  gefunden.  Jacque  macht  zwei  Ursachen  für  diesen 
Unterschied  verantwortlich :  erstens,  dass  die  Berührungsfläche  zwischen 
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bei  den  Blutsorten,  beim  Menschen  grösser  ist  als  beim  Schaf,  also  die 
Gelegenheit  für  Austausch  und  Gleichgewichtbildung  günstiger  ist  und 
zweitens,  dass  der  Stoffwechsel  beim  Schaf  reger  ist  als  beim  Menschen. 
Am  Ende  der  Schwangerschaft  wiegt  der  menschliche  Fötus  3200  bis 
3400  g  imd  der  Schaffötus  3300 — 3700  g  und  zur  Erreichung  dieses 
Gewichtes  hat  der  erstere  280  Tage  zur  Verfügung;  der  Schaffötus 
nur  150. 

Und  wie  ist  dann  der  grössere  Salzgehalt  im  fötalen  Serum  zu 
erklären?  Veit  denkt  an  eine  secretorische  Thätigkeit  der  Langhans- 
schen  Zellen,  eine  Hypothese,  die  kaum  Unterstützung  findet.  Jacqu6 
sieht  die  Ursache  in  der  Abscheidung  eines  salzarmen  fötalen  Harns, 
dessen  Depression  im  Mittel  nur  gleich  — 0,255®  gefunden  wurde.  Hier- 
durch würde  der  Salzgehalt  im  Blutserum  des  Fötus  zimehmen. 

ad 2.  Die  Gefrierpunkterniedrigungen  von  Allantois  und 
Amnionflüssigkeit  sind  beide  viel  kleiner  als  die  vom  Blutserum. 
Sie  können  also  nach  Jacqu6  keine  Transsudate  sein.  Was  sind  sie 
dann?    Besprechen  wir  erst  die  Allantoisflüssigkeit ! 

Jacqu6  hält  die  Allantoisflüssigkeit  für  einen  fötalen  Harn.  Ein 
wichtiges  Argument  hierfür  findet  er  in  den  starken  Schwankungen  des 
Verhältnisses  zwischen  dem  Gehalt  an  NaCl  und  an  löslichen  Salzen. 
Dieselben  bewegen  sich  zwischen  3  und  40.  Aehnliches  gilt  auch  für 
den  fötalen  Harn  (16 — 70).  Bei  Transsudaten  dagegen  ist  das  Ver- 
hältniss  sehr  constant,  ebenso  wie  im  Blutserum. 

Dazu  kommt,  dass  die  Gefrierpunktemiedrigung  der  Allantois- 
flüssigkeit, ebenso  wie  die  des  fötalen  Harns,  durch  die  anorganischen 
Stoffe  nicht  gedeckt  erscheint.  Es  müssen  somit  auch  noch  organische 
darin  vorkommen.  Man  erinnert  sich,  dass  dies  von  mir  und  Ubbels 
durch  die  Blutkörperchenmethode  direct  nachgewiesen  wurde.  Aber  wenn 
die  Allantoisflüssigkeit  fötaler  Harn  ist,  warum  ist  dann  die  Gefrierpunkt- 
erniedrigung dieses  Fruchtwassers  dann  noch  immer  um  so  Vieles  grösser 
als  —  0,255®  (siehe  oben)  ?  Ja  c  q  u  e  glaubt,  dass  diese  Steigerung  durch  Re- 
sorption entsteht.  Allantoisflüssigkeit  ist  also  eingeengter  fötaler 
Harn.  Diese  Einengung  findet  theilweise  durch  die  in  der  Wand  ver- 
laufenden Blutgefässe  statt,  theilweise  durch  den  begrenzenden  semi- 
permeablen Amnionsack.  Dass  die  Gefrierpunkterniedrigung  der  Allantois- 
flüssigkeit dennoch  immer  unter  der  des  Blutes  bleibt,  ist  zunächst 
dadurch  erklärlich,  dass  die  Harnblase,  obgleich  in  Zwischenpausen, 
80  doch  regelmässig  in  den  AUantoissack  entleert  wird,  und  dann 
auch   —   Jacqu6  hebt  das  nicht  hervor  —  weil  der  osmotische  Aus- 
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gleich  in  einer  Blase,  wo  die  Flüssigkeit  nicht  activ  bewegt  wird,  lang- 
sam vor  sich  geht  (Bd.  II,  S.  237).  Aber  wie  steht  es  nun  mit  der 
Amnionflüssigkeit? 

Wenn  man  die  Zusammensetzung  der  Amnionflüssigkeit  untersucht, 
so  stellt  sich  heraus,  dass  deren  Salzgehalt  insbesondere  der  NaCl- 
Gehalt  grosse  Aehnliehkeit  mit  dem  des  Blutserums  besitzt  Dies  hatte  be- 
reits früher  Döderlein  Veranlassung  gegeben,  die  Amnionflüssigkeit  als 
Transsudat  zu  betrachten.  Diese  Ansicht  wird  von  Jacqu6  bekämpft. 
Zwar  wird  von  ihm  anerkannt,  dass  der  NaCl-Gehalt  vom  mütter- 
lichen Blut  stammt,  aber  dass  es  durch  einen  Filtrationsprocess  nach 
der  Art  der  Lymphe  in  die  Amnionflüssigkeit,  oder  besser  als  Amnion- 
flüssigkeit, übergeführt  wird,  kann  Jacqu6  nicht  zugeben.  Denn  handelte 
es  sich  um  ein  Transsudat,  so  würde  die  Gefrierpunktemiedrigung  der 
Amnionflüssigkeit  nicht  hinter  der  des  mütterlichen  Blutes  zurückbleiben, 
was  thatsächlich  stets  der  Fall  ist.  Jacqu6  stellt  sich  vor,  dass  an 
der  Stelle,  an  welcher  das  Amnion  die  mütterliche  Placenta  begrenzt, 
NaCl  durch  Dififusion  aus  den  mütterlichen  Blutgefässen  in  die  Amnion- 
flüssigkeit eintritt.  Dass  trotzdem  die  Gefrierpunkterniedrigung  der 
Amnionflüssigkeit  kleiner  bleibt  als  die  des  mütterlichen  Blutes,  rührt 
vom  fötalen  Harn  her. 

Jacqu6  entwirft  folgendes  Bild:  In  der  ersten  Schwanger- 
schaftperiode, d.  h.  etwa  von  Anfang  der  Schwangerschaft  bis  zu 
der  Zeit,  in  welcher  der  Fötus  eine  Länge  von  20  cm  erreicht  hat,  er- 
giesst  sich  der  fötale  Harn  mittelst  des  Urachus  in  den  Allantoissack. 
Die  Gefrierpunktbestimmung  lehrt  aber,  wie  gesagt,  dass  die  Allantois- 
flüssigkeit  viel  concentrirter  ist,  als  der  fötale  Harn.  Sie  muss  deshalb 
Wasser  verlieren,  und  dieser  Wasserverlust  geschieht  nun  theilweise 
durch  die  in  der  Wand  verlaufenden  Blutgefässe,  grösstentheils  aber 
durch  die  Fläche,  in  welcher  Amnion  uud  Allantois  einander  berühren. 
Auf  diese  Weise  bleibt  dann  die  Amnionflüssigkeit  hypisotonisch,  während 
sie  sonst  unter  dem  Einfluss  des  Blutes  der  mütterlichen  Placenta  mit 
diesem  isotonisch  werden  würde. 

In  der  zweiten  Schwangerschaftsperiode  (der  Zeit,  während 
welcher  die  Länge  des  Schafembryos  von  20  bis  auf  30  Centimetern 
anwächst)  ist  die  Hypisotonie  der  Amnionflüssigkeit  noch  dadurch  ge- 
sichert, dass  sich  nunmehr  fötaler  Harn  direct  mittelst  des  Ureters  in 
den  Amnionsack  ergiesst. 

In  der  dritten  und  letzten  Schwangerschaftsperiode 
(von  der  Zeit,   in  welcher  die  Länge   des  Fötus  30  Centimeter  beträgt 
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bis  zum  Ende),    ist  der  Urachus  undurchlässig  geworden  und  der  fötale 
Harn  entleert  sich  lediglich  in  den  Amnionsack. 

Diese  Vorstellung  lässt  es  unter  anderem  begreiflich  erscheinen, 
dass  in  der  ersten  Schwangerschaftsperiode  die  Allantoisflüssigkeit  eine 
viel  geringere  Gefrierpunkterniedrigung  als  die  Amnionflüssigkeit  besitzt ; 
femer,  dass  beide  in  der  zweiten  Periode  ungefähr  gleich  sind  und  dass 
in  der  dritten  Periode  die  Amnionflüssigkeit  einen  kleineren  Werth  für 
J  ausweist  als  die  Allantoisflüssigkeit. 

Von  grosser  Wichtigkeit  sind  die  Beobachtungen  von 
Jacque  über  die  schnelle  Veränderung  von  Gefrierpunkt- 
erniedrigung und  chemische  Zusammensetzung  des  Frucht- 
wassers nach  dem  Tode.  So  nahm  Jacqu6  wahr,  dass  bereits 
2  Stunden  nach  dem  Tode  bei  der  Allantoisflüssigkeit  J  von  — 0,555® 
auf  — 0,569^  zunahm;  fünfzehn  Stunden  nach  dem  Tod  wurde  eine  Zu- 
nahme um  0,066  bis  0,099®  beobachtet. 

Die  Amnionflüssigkeit  zeigte  Veränderungen  in  derselben  Richtung, 
aber  in  geringerem  Maasse. 

Unerwartet  schnell  änderte  sich  der  Salzgehalt.  So  fand  Jacqu6 
den  NaCl-Gehalt  von  Allantoisflüssigkeit,  der  anfänglich  0,008  ®/o  betrug, 
2  Stunden  nach  dem  Tode  auf  das  Doppelte  und  15  Stunden  nach  dem 
Tode  auf  das  Zehnfache  angewachsen.  In  einem  anderen  Fall  aber^  wo 
der  NaCl-Gehalt  der  Allantoisflüssigkeit  unmittelbar  nach  dem  Tode  ein 
hoher  war,  nämlich  0,36 ®/o,  änderte  sich  derselbe  wenig.  Grosse  Ver- 
änderungen mit  der  Zeitdauer  wurden  auch  im  Werthe  des  Quotienten 

...  ..  , — ^^— i —  beobachtet, 
lösliche  Salze 

Jacqu6  schliesst  hieraus,  dass  jede  Analyse,  welche  nicht  mit 
dem  frischen  Fruchtwasser  unternommen  wurde,  falsch  ist.  Sie  ist 
um  so  unzuverlässiger,  je  längere  Zeit  seit  dem  Tode  verstrichen  war. 

Es  fragt  sich  nun,  was  ist  die  Ursache  dieser  Erscheinungen? 
In  seinen  Versuchen  war  der  Embryo  mit  den  Fruchtwassersäcken  im 
schwangeren  Uterus  sich  selbst  überlassen.  Es  konnte  also  durch  Ver- 
dampfung durch  die  Uteruswand  in  indirecter  Weise  Wasserverlust  aus 
den  Fruchtsäcken  erfolgen.  In  der  That  stellte  sich  heraus,  dass  die 
Zunahme  des  Salzgehalts  nicht  so  stark  ausgesprochen  war,  wenn  man 
den  Uterus  in  einen  feuchten  Raum  brachte,  aber  es  zeigte  sich  doch, 
dass  die  Hauptursache  eine  andere  sein  musste. 

Jacque  meint,  dass  die  Eihäute  nach  dem  Tode  für  Salze 
permeabel  werden,    und    diese  aus   der  Wand  des  Uterus  aufnehmen. 
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Dass  die  Eihäute  während  des  Lebens  nicht  für  Salz  durchlässig  sind, 
geht  u.  A.  aus  dem  erheblichen  Unterschied  in  der  chemischen  Zu- 
sammensetzung der  Amnion-  und  der  AUantoisflüssigkeit  hervor.  Nach 
dem  Tode  werden  sie  permeabel.  Nach  dieser  Vorstellung  ist  es  auch 
weiter  verständlich,  warum  die  AUantoisflüssigkeit  eine  grössere  Zunahme 
der  Gefrierpunktemiedrigung  und  des  Salzgehaltes  in  derselben  Zeit 
zeigt  als  die  Amnionflüssigkeit.  Jacqu6  erinnert  nämlich  daran,  dass 
der  AUantois  gerade  auf  demjenigen  Theil  des  Chorions  liegt,  der  die 
grössten  Cotyledonen  besitzt,  so  dass  die  Gelegenheit  zum  Austausch  da 
am  grössten  ist. 

Eine  Bedeutung  der  Amnionflüssigkeit  für  die  Ernährung, 
meint  Jacqu6  auf  Grund  des  geringen  Eiweissgehaltes  in  Abrede  stellen 
zu  müssen.  Der  Eiweissgehalt  beträgt  nur  0,023  bis  0,058  ®/o  (in  einem 
Fall  0,16o/o). 

Sogar  die  AUantoisflüssigkeit,  die  doch  wohl  von  Niemandem  für 
eine  Nahrungsflüssigkeit  gehalten  wird,  enthält  mehr  Eiweiss.  Wenn 
der  Fötus  eine  Länge  von  32  cm  besitzt,  beträgt  der  Eiweissgehalt 
2,84  ®/o;  dieser  Gehalt  nimmt  ab  und  bleibt  dann  auf  0,5  ^/o  stehen,  was 
immer  noch  relativ  viel  mehr  ist  als  das  in  der  Amnionflüssigkeit  ge- 
fundene. Dass  indessen  Amnionflüssigkeit  in  der  letzten  Schwanger- 
schaftsperiode per  OS  aufgenommen  wird,  will  Jacque  nicht  in  Abrede 
stellen. 

Er  findet,  dass  die  Flüssigkeit  im  Magen  eine  Concentrations- 
steigerung  erfährt,  was  aus  folgender  Tabelle  hervorgeht. 


Verhalten  der  Amnionflüssigkeit  im 

fötalen  Magen. 

Nummer 

Länge  des 
Fötus  in 

A 

des 

1 

Versuches 

Centimetern 

Mageninhalt 

1  Amnionflüssigkeit 

1 

36 

-0,5570 

1           -0,5200 

2 

38 

-0,570 

1           -0,531 

3 

38 

-0,541 

-0,497 

4 

41 

-0,519 

1           -  0,513 

5 

44 

-0,533 

—0,493 

6 

46 

-0,502 

1          —0,463 

7 

49 

-0,515 

1           -0,482 

1 

Wenn  man  diese  Zahlen  graphisch  in  Form  einer  Curve  aufträgt, 
sieht  man  die  Gefrierpunkterniedrigung  des  Mageninhaltes 
derjenigen  der  Amnionflüssigkeit  genau  folgen. 


Untersuchungen  am  Rind. 
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ß)  Kuh  und  Schwein. 

Der  Autor  stellte  auch  Untersuchungen  über  die  Gefrierpunktemiedrigung  von 
AUantois-  und  Amnionflüssigkeit  des  Rindes  an.  Wie  aus  der  folgenden  Tabelle 
hervorgeht,  gehen  die  Depressionen  nicht  durch  die  ganze  Schwangerschaft  parallel. 
Anfänglich  ist  A  der  Amnionflüssigkeit  bedeutend  grösser;  am  Ende  der  Schwanger- 
schaft sind  die  Werthe  für  beide  Flüssigkeiten  gleich.  £ine  Umkehrung  des  Ver- 
hältnisses, wie  sie  beim  Schaf  beobachtet  wird,  tritt  hier  nicht  ein,  d.  h.  A  der 
Amnionflüssigkeit  wird  am  Ende  nicht  kleiner  als  A  der  Allantoisflüssigkeit.  Das 
hängt  damit  zusammen,  dass  bekanntlich  beim  Rinde  der  Urachus  bis  zum  Ende  der 
Schwangerschaft  offen  bleibt,  wodurch  also  die  Allantoisblase  noch  bis  ans  Ende 
fötalen  Harn  bekommt.  Dieses  Verhältniss  scheint  in  der  That  als  Stütze  für 
Jacqu^*s  Anschauung  aufgefasst  werden  zu  können. 


Gefrierpnnkternied 

rignng  von  Amnion- 

und  Allantoisflüssigkeit  bei  der  Knh. 

VprAiipYiQ« 

Länge 

des 
Fötus 
in  cm 

A 

Allantois- 
flüssigkeit 

▼  ClOUVllS)' 

nummer 

Amnion-          j 
flüssigkeit        > 

Bemerkungen 

1 

13 

-0,544° 

-0,456° 



2 

17 

0,551           i 

0,428 

— 

3 

18 

0,564          1 

0,494 

-_ 

4 

29 

0,557 

0,484 

— 

5 

32 

0,534 

0,456 

Bedeutende  Hydramnion 

6 

38 

0,542 

0,524 

— 

7 

43 

0,523 

0,491 

— 

8 

45 

0,543 

0,504 

— 

9 

46 

0,514 

0,490 

— 

10 

46 

0,528 

0,483 

— 

11 

48 

0,534 

0,521 

— 

12 

56 

0,530 

0,538 

— 

13 

60 

0,522 

0,531 

— 

U 

60 

0,539 

0,522 

— 

15 

80 

0,525 

0.525 

— 

Jacquö  hat  das  Blut  der  entsprechenden  Thiere  nicht  untersucht,  meint  aber 
doch,  dass  die  Gefrierpunktemiedrigung  der  Amnionflüssigkeit  kleiner  ist,  als  die  des 
mütterlichen  Blutes.  Denn  Nolf  fand  für  das  Blut  der  Kuh  A  ^  —  0,578°  (Kuchen- 
serum) und  —  0,566*  (defibrinirtes  Blut).  Die  von  Bugarszky  und  Tan  gl  ge- 
fundene Zahl  J  =  — 0,611°  erscheint  .Tacqu^  zu  hoch. 

Die  Thatsache,  dass  das  Blut  nicht  von  schwangeren  Kühen  stammte  und  die 
Gefrierpunktemiedrigung  nicht  von  derselben  Person  mit  demselben  Apparat  ermittelt 
wurde,  wie  die  des  Fruchtwassers,  vermindert  hier  die  Sicherheit  von  Jacquö*s 
Schlussfolgemngen.  Dennoch  muss  wohl  zugegeben  werden,  dass  A  für  die  Amnion- 
flüssigkeit geringer  ist,  als  für  Rinderblut  im  Allgemeinen  gefunden  wird. 
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Grösser   noch    als   bei   der  Kuh,   ist   der  Unterschied   zwischen  Amnion-  und 
Allantoisflüssigkeit  beim  Schwein. 

Gefrierpunkterniedrigung  der  Amnion-  und  Allantoisflüssigkeit  beim 

Schwein. 


Versuchs- 
nummer 

Länge  des 

i 

Fötus  in 
Centimetern 

Amnion- 
flüssigkeit 

Allantois- 
flüssigkeit 

1 

13 

-^.522  <> 

-0,368  0 

2 

16 

0,511 

0.391 

3 

15 

0,522 

0,270 

4 

16 

0,537 

0,313 

5 

14 

0,521 

0,429 

23 

0,535 

0,434 

y)  Mensch. 
Die    folgende    Tabelle    enthält    die    beim    Menseben    gefundenen 
Werthe. 

Gefrierpunkterniedrigung  von  Amnionflüssigkeit,  mütterlichem  und 

fötalem  Blute. 


Versuchs- 
nummer 

A 

Zeit  der 

Amnion-      | 
flüssigkeit    | 

Mütterliches 
Blut 

Fötales 
Blut 

Schwanger- 
schaft 

Bemerkungen 

1 

-0,520° 

^ 

-0,531° 

6  Monate 

2 

0,508 

— 

0,536 

8        „ 

Acute  Hydramnion 

3 

0,471       ; 

0,520 

0.535 

8*  2  Monate 

4 

0,499 

— 

— 

Schluss 

Leichte  Hydramnion 

5 

0,468 

— 

(0,632) 

6 

— 

0,524 

0,532 

7 

0.477 

— 

0,548 

8 

0,468 

— 

— 

MässigeHydramnion 

9 

0,448 

— 

— 

10 

0,481 

— 

0,542 

Leichte  Hydramnion 

11 

— 

0,530 

0,530 

12 

0,553 

0,553 

13 

0,485 

0,530 

0,531 

M  ässigeHydramnion 

14 

— 

0,555 

0,554 

15 

— 

0,545 

0,546 

1 

16 

0,470 

0,520 

0,518 

17 

— 

0,521 

1         0,526 

i 

Mittel- 

werth 

-0,475° 

-0,588° 

-0,587° 

i 
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Jacquö  theiit  mit,  dass  das  fötale  Blut  aus  dem  Placentar-Ende 
des  Nabelstranges  stammte  und  das  mütterliche  Blut  aus  retroplacen- 
tarem  Hämatom. 

Aus  der  Tabelle  geht  zunächst  hervor,  dass  das  müt- 
terliche und  fötale  Blut  keine  nennenswerthe  Differenz 
in  der  Gefrierpunkterniedrigung  zeigen.  Das  stimmt  mit  dem 
Ergebniss  von  Krönig  und  Fueth  überein.  Auffallend  ist,  wie 
Jacque  bemerkt,  dass  das  mütterliche  Blut  der  Gebärenden, 
sowohl  bei  ihm  selbst,  wie  bei  Krönig  und  Fueth  eine  so  geringe 
Gefrierpunkterniedrigung  hat  (resp.  — 0,533®  und  —0,520®) 
gegenüber  dem  Werth,  den  man  bei  normalen  Menschen 
beobachtet  (—0,56®).  Gleichartiges  wurde  auch  beim  Schaf 
und  Rind  gefunden. 

Auch  ist  nach  Untersuchungen,  die  Farkas  und  Scipiades  [23] 
in  Tang  1 's  Laboratorium  beim  Menschen  ausführten,  die  Depression  des 
Blutserums  während  der  Schwangerschaft  geringer  als  unter  normalen 
Umständen,  um  nach  der  Geburt  im  Wochenbette  wieder  die  normale 
durchschnittliche  Grösse  zu  erreichen,  dieselbe  sogar  zu  übersteigen. 

Nach  Farkas  und  Scipiades  wird  die  Depressionsabnahme 
gegen  Ende  der  Schwangerschaft  durch  Nicht-Elektrölyte  herbeigeführt, 
denn  die  corrigirte  elektrische  Leitfähigkeit  (Bd.  I,  S.  490)  erleidet 
keine  Veränderung,  bleibt  constant.  Von  diesen  Nicht-Elektrolyten  ist 
aber  das  Ei  weiss  an  der  Abnahme  nicht  betheiligt;  denn  auch  von 
dieser  Substanz  bleibt  die  Concentration  unverändert.  Um  welche  Nicht- 
Elektrolyte  es  hier  dann  wohl  handelt,  ist  noch  eine  offene  Frage. 

Was  mit  den  Ergebnissen  von  Veit  hingegen  wohl  übereinstimmt,  ist 
die  geringe  Gefrierpunkterniedrigung  der  Allantoisflüssig- 
keit.  Im  gleichen  Sinne  sprechen  auch  die  Versuche  von  Farkas  und 
Scipiades,  die  für  das  menschliche  Fruchtwasser  ^= —0,475®  fanden. 
Die  Autoren  schliessen  hieraus,  dass  das  Fruchtwasser  wenigstens  am 
Ende  der  Schwangerschaft  kein  einfaches  Transsudat  sein  kann. 

Beiläufig  erwähne  ich  noch,  dass  sie  für  die  OH'-Ionen-Concentra- 
tion  0,9  X  10 -'  fanden,  einen  Werth,  der  mit  dem  des  Blutserums 
übereinstimmte.  Beide  Flüssigkeiten  sind  also  im  elektrochemischen 
Sinne  neutral.  (Vergl.  Bd.  II,  S.  386  u.  486.) 

Um  die  beim  Schaf  gewonnenen  Resultate  ganz  mit  den  beim  Menseben  er- 
zielten vergleichen  zu  können,  bat  Jacquö  berechnet,  wie  gross  beim  Schaf  die  Ge- 
frierpunkterniedrigung des  Gesammtfrucbtwassers  sein  würde,  die  nach  Mischung  von 
Allantois-  und  Amnionflüssigkeit  entstände.  Hierfür  mussten  in  den  entsprechenden 
Scbwangerscbaftperioden   nicht   nur   die   Depressionen,    sondern    auch    die   Mengen- 
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Verhältnisse  beider  Flüssigkeiten  berücksichtigt  werden.  So  berechnete  er  für  einen 
Fötus  von  4,5  cm,  der  26  cc  Amnionflüssigkeit  von  A  =  —  0,569°  und  45  cc  Allan- 
toisflüssigkeit  von  A  =  0,550®  enthielt,  die  Gefrierpunktei-niedrigung  der  Mischflüssig- 
keit zu  —  0,562 <>  und  für  einen  Fötus  von  14  cm  —  0,560^  von  32  cm  —0,534®  und 
von  46  und  49  cm  —  0,507  ®  bezw.  —0,508®.  Es  ergiebt  sich  also  eine  Abnahme  der 
Gefrierpunkterniedrigung  der  Mischflüssigkeit.  Auch  beim  Fruchtwasser  des  Menschen» 
das  als  ein  natürliches  Gemisch  betrachtet  werden  kann,  nimmt  man,  wie  aus  der 
Tabelle  ersichtlich,  solch  eine  Abnahme  wahr. 

Jacqu6  hält  also  die  Ausführungen  über  das  Entstehen  der 
Amnionflüssigkeit  des  Schafes,  auch  für  den  Menschen  für  gültig. 

d)  Zusammenfassung  und  Schlussbetrachtung. 

Wenn  es  dem  Leser  so  ergeht  wie  mir,  so  wird  er,  am  Ende 
des  Abschnittes  „intrauterine  Verhältnisse*'  angelangt,  wenig  be- 
friedigt sein ;  er  wird  sich  fragen,  was  haben  uns  nun  all  diese  Unter- 
suchungen über  die  Lebensverhältnisse  der  Frucht  gelehrt?  Haben  sie 
uns  einen  Einblick  in  den  Mechanismus  des  Stoffaustausches  zwischen 
Mutter  und  Frucht  gewährt,  oder  die  Lebensverhältnisse  der  Frucht  im 
Wesentlichen  aufgeklärt.  Kann  ich  diese  Frage  auch  nicht  bejahen, 
so  meine  ich  doch,  dass  diese  Untersuchungen  keineswegs  nutzlos 
gewesen  sind. 

Es  sind  durch  sie  einige  werthvoUe  neue  Thatsachen  festgestellt, 
andere  sind  wahrscheinlich  gemacht  worden  und  zwar  an  der  Hand 
neuer  Untersuchungsmethoden,  die  bei  weiterer  Anwendung  einen  frucht- 
baren Erfolg  versprechen.  Ich  zähle  zunächst  die  Thatsachen 
auf,  die  als  feststehend  angesehen  werden  dürfen. 

1.  Das  Blut  des  Neugeborenen  enthält  ein  erheblich  grösseres 
Volumen  Blutkörperchen  als  das  mütterliche  Blut.  Dies  geht  sowohl 
aus  Centrifugirbestimmungen  wie  aus  der  Ermittelung  der  Leitfähigkeit 
hervor  (S.  196  u.  198). 

Blutkörperchenzählungen  lehren,  dass  der  betreffende  Unterschied 
wenigstens  theilweise  in  der  Anzahl  zu  suchen  ist  (S.  204). 

2.  Die  Gesammtmenge  an  festen  Bestandtheilen  ist  beim  fötalen 
Blut  geringer  als  beim  mütterlichen.  Das  wird  nach  dem  sub  1  Ge- 
sagten befremden,  weil  doch  im  ersteren  viel  mehr  Blutkörperchen  ent- 
halten sind.  Die  Versuche  lehren,  dass  es  daher  rührt,  dass  das  Serum 
der  Neugeborenen  erheblich  wasserreicher  ist  (S.  199). 

3.  Die  elektrische  Leitfähigkeit  des  Jugularis-Serums  vom  Neu- 
geborenen ist  grösser  als  die  des  mütterlichen  Jugularis-Serums.  In 
einigen  Versuchen    kann  dies  eben   dadurch   erklärt  werden,   dass  letz- 
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teres  mehr  Eiweiss  enthält,  das  bekanntlich  die  Leitfähigkeit  beein- 
trächtigt. In  anderen  Versuchen  ist  diese  Beinträchtigung  grösser  als 
der  wirkliche  Leitfähigkeitsunterschied  beträgt.  In  diesen  Versuchen 
ist  demnach  die  Concentration  der  Elektrolyte  im  fötalen  Jugularis- 
Serum  grösser  als  im  mütterlichen  (S.  205). 

4.  Im  Blut  der  Neugeborenen  kommt  noch  eine  grosse  Zahl  Blut- 
körperchen vor,  die  mehr  stroma - eiweissartige  Substanzen  enthalten 
als  die  Blutkörperchen  des  mütterlichen  Blutes.  Diese  stroma  -  eiweiss- 
reichen  Blutkörperchen  ermöglichen  dem  fötalen  Blut,  schwächere  Salz- 
lösungen als  das  mütterliche  zu  ertragen,  ohne  vollständig  zerstört  zu 
werden  (S.  203). 

Weiter  verdienen  folgende  Punkte  hervorgehoben  zu 
werden. 

5.  Beim  Menschen  scheint  das  kindliche  Blut  (das  dem  Kinde 
durch  die  V.  umbilicalis  zuströmt)  keinen  nennenswerth  höheren  os- 
motischen Druck  zu  besitzen  als  das  mütterliche  (das  der  Placenta  durch 
die  A.  uterina  zuströmt)  (Krön ig  und  Fueth  und  auch  Jacquö 
gegenüber  Veit). 

Dagegen  ist  das  nach  Jacque  beim  Schaf  wohl  der  Fall. 
Es  ist  aber  schwierig  dieses  Resultat  zu  beurtheilen,  da  der  Verfasser 
nicht  mittheilt,  welches  Blut  vom  Mutterthier  und  welches  vom  Fötus 
er  mit  einander  verglichen  hat.  Ausserdem  kann  seine  Methode,  das 
Blut  vor  der  Gefrierpunktbestimmung  künstlich  arteriell  zu  machen, 
um  den  Einfluss  der  Kohlensäure  auf  die  Depression  zu  eliminiren,  nicht 
als  einwandfrei  angesehen  werden,  da  durch  die  betreffende  Behandlung 
osmotischer  Austausch  zwischen  Blutkörperchen  und  Serum  stattfindet, 
der  bei  den  beiden  zu  vergleichenden  Blutsorten  nicht  gleichartig  sein 
dürfte. 

Nehmen  wir  aber  vorläufig  an,  dass  beim  Schaf  sowohl  das  arterielle 
wie  das  venöse  im  Fötus  kreisende  Blut  eine  höhere  Gefrierpunkt- 
erniedrigung besitzt  als  das  entsprechende  arterielle  oder  venöse  Blut 
der  Mutter,  so  erhebt  sich  die  Frage  nach  der  Deutung  dieser  Erschein- 
ung. Nach  Jacque  besteht  im  Schaffötus  ein  sehr  reger  Stoff'wechsel, 
viel  reger  als  im  Menschenfötus.  Dadurch  wird  eine  grössere  Molecül- 
zahl  im  Blutserum  zurückbleiben,  und  die  fötalen  Nieren  sind  auf  diese 
höhere  Molecülzahl  eingestellt. 

6  Weiter  ergiebt  sich  aus  den  Untersuchungen  von  Veit  und 
Jacque  —  was  sie  selbst   nicht  hervorheben  —  dass,    abgesehen   von 
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etwaigen  Differenzen,  das  fötale  Blutserum  den  Schwankungen  im 
osmotischen  Druck  des  mütterlichen  Blutserums  ziemlich  regel- 
mässig folgt.     (S.  184  u.  216.) 

Was  das  Fruchtwasser  betrifft,  so  wären  folgende  Ergebnisse  zu 
verzeichnen. 

7.  Beim  Menschen  ist  die  Gefrierpunkterniedrigung  der  Amnion- 
flüssigkeit immer  kleiner  als  die  des  Blutserums  (Veit,  Jacqu6). 

8.  Beim  Rind  und  Schaf  ist  dasselbe  der  Fall  und  zwar  sowohl 
für  die  Allantoisflüssigkeit,  wie  für  die  Amnionflüssigkeit. 

9.  Indessen  gehen  die  Gefrierpunktcurven  der  beiden  Flüssigkeiten 
während  der  Schwangerschaft  nicht  parallel.  Bei  der  Allantoisflüssig- 
keit ist  die  Depression  erst  gering  und  steigt  später,  bei  der  Amnion- 
flüssigkeit ist  das  Entgegengesetzte  der  Fall. 

Jacqu6  hat  hierfür  die  folgende  plausible  Erklärung  gegeben: 
Man  kann  beim  Schaf  die  Schwangerschaft  in  drei  Perioden  eintheilen: 
In  der  ersten  erhält  die  Allantoisblase  mittelst  des  Urachus  fötalen 
Harn,  der  einen  sehr  geringen  Werth  für  J  besitzt.  Dadurch  ist  die 
Gefrierpunkterniedrigung  der  Allantoisflüssigkeit  auch  klein,  aber  doch 
keineswegs  so  gering,  wie  die  des  fötalen  Harns  selbst.  Es  muss  also 
eine  Einengung  stattfinden  und  diese  erfolgt  seitens  der  Amnionflüssig- 
keit, deren  Salzgehalt  in  dieser  Zeit  in  Folge  Diffusion  aus  der  mütter- 
lichen Placenta  hoch  ist.  Durch  diese  Diffusion  würde  die  Amnion- 
flüssigkeit denn  auch  zu  dieser  Zeit  den  osmotischen  Druck  des  mütter- 
lichen Blutserums  besitzen,  wenn  sie  nicht  durch  Wasserentziehung  aus 
der  Allantoisflüssigkeit  fortwährend  eine  Verdünnung  erführe.  Dadurch 
bleibt  sie  hypisotonisch. 

In  der  zweiten  Periode  der  Schwangerschaft  (die  Zeit,  in  welcher 
der  Fötus  von  20  auf  30  cm  Länge  anwächst)  bekommt  die  Amnion- 
flüssigkeit auch  direct  fötalen  Harn  und  zwar  durch  den  Ureter.  In 
dieser  Periode  beherrscht  also  der  sehr  dünne  fötale  Harn  in  beiden 
Fruchtblasen  den  osmotischen  Druck  und  die  Gefrierpunkterniedrigungen 
sind  in  Allantois-  und  Amnionflüssigkeit  nahezu  gleich. 

In  der  dritten  Schwangerschaftsperiode  ist  der  Ürachus  imdurch- 
lässig  geworden  und  es  ist  nunmehr  lediglich  die  Amnionblase,  die  in 
directer  Weise  fötalen  Harn  empfängt.  Jetzt  herrscht  hier  der  kleinste 
osmotische  Druck. 

10.  Dass  die  Allantoisflüssigkeit  ein  fötaler  Harn  ist,  wurde  durch 
die  Untersuchung  der  Allantoisflüssigkeit  mittelst  der  Blutkörperchen- 
methode in  hohem  Maasse  wahrscheinlich  gemacht. 
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11.  Dass  auch  die  Amnionflüssigkeit  ein  fötaler  Harn  ist,  hat 
Jacque  durch  seine  Ausführungen  sehr  wahrscheinlich  gemacht.  Den 
stricten  Beweis  hat  er  aber  meines  Erachtens  noch  nicht  erbracht.  Ausser- 
dem scheint  mir  eine  grosse  Schwierigkeit  gegen  Jacque 's  Annahme 
in  der  Thatsache  zu  liegen,  dass  die  Combination  von  Gefrierpunkt-  und 
Blutkörperchenmethode  (S.  208),  die  bei  der  Allantoisflüssigkeit  keinen 
Zweifel  darüber  lässt,  dass  diese  Flüssigkeit  Stoffe  enthält,  für  die  die 
Erythrocyten  permeabel  sind  (Harnstoff),  bei  der  Amnionflüssigkeit  ein 
derartiges  Resultat  nicht  giebt.  Man  würde  doch  auch  hier  in  der 
dritten  Schwangerschaftsperiode  relativ  viel  Harnstoff  erwarten.  Viel- 
leicht geht  der  Harnstoff  aber  rasch  in  die  mütterliche  Placenta  durch 
die  Wand  über,  die  auch  NaCl  und  Alkali  in  die  Amnionflüssigkeit  ein- 
treten hess!     (S.  208.) 

Bei  diesen  Anschauungen  bleibt  die  Entstehung  der  ersten  Allan- 
tois-  und  Amnionflüssigkeit  unsicher. 

Das  Vorangehende  gilt  fQr  physiologische  Verhältnisse;  die  für  pathologi- 
sche Fälle  gefundenen  Zahlen  kann  man  vorläufig  noch  gar  nicht  verwerthen. 
Sie  müssen  als  werthvolles  Material  für  später  zurückgestellt  werden.  So  z.  B.  die 
Zahlen  von  Pozzi  [28]  üher  die  Isotonie  des  Blutes  von  Frauen,  deren  Schwanger. 
Schaft  mit  Krankheiten  complicirt  ist.  In  allen  von  ihm  untersuchten  Fällen  war 
die  , Isotonie",  die  der  Verfasser  nach  der  Methode  von  Mosso  (Bd.  I,  S.  868)  be- 
stimmte und  die  in  normalen  Fällen  0,46—0,48^0  NaCl  war,  herabgesetzt,  durch 
Eklampsie  auf  0,50^o  bis  0,62 7o,  durch  Tuberculosa  pulmonalis  zu  0,58 ^/o  bis  0,62 ^o 
durch  Anaemia  perniciosa  auf  0,80.  Vergleiche  übrigens  in  der  Tabelle  über  die 
Resistenz  Vicarelli  und  Andere  (Bd.  I,  S.  864). 

Die  höhere  Gefrierpunktemiedrigung  0,61  ^  0,60  und  0,62,  die  Bousquet  [25] 
bei  Eklampsie  fand,  scheint  für  ein  Missverhältniss  von  Bildung  und  Abfuhr  von 
Molecülen.  für  Retention  (Druck  auf  die  Ureteren?)  zu  sprechen. 

Die  Auffassung  der  beim  Rind  vielfach  vorkommenden  Uydrallantois  als 
Transsudat  scheint  mir  mit  der  von  mir  selbst  gefundenen  geringen  Gefrier- 
punkterniedrigung von  —  0,497  ^  schwer  zu  vereinigen. 


Siebentes  Kapitel. 

Pharmakologisches, 

Wenn  in  irgend  einem  Zweig  der  medicinischen  Wissenschaften, 
die  physikalische  Chemie  berufen  ist,  Vieles  zu  erklären,  was  jetzt  noch 
unverständlich  ist  und  in  verschiedenen  Richtungen  neue  Thatsachen 
zu  Tage  zu  fördern  und  Ausblicke  zu  eröflnen,  so  ist  das  auf  dem  Ge- 
biet der  Pharmakologie. 

Die  Aufgabe,  dem  Leser  diese  Ueberzeugung  zu  vermitteln,  scheint 
mir  nicht  schwer,  zumal  bei  frühern  Gelegenheiten  bereits  Gegenstände 
erörtert  wurden,  die  für  den  Pharmakologen  und  wissenschaftlichen 
Kliniker  nicht  weniger  als  für  den  Physiologen  von  Interesse  sein  dürften. 
Ich  erinnere  an  die  Ausführungen  über  die  Resorption,  z.  B.  über  den 
Mechanismus  der  purgativen  Mittelsalze  und  über  die  Aufnahme  von 
Arzneistoffen ;  ich  denke  an  die  Ausführungen  über  den  Wirkungsmodus 
der  Diuretica  u.  s.  w.  Eigentlich  dürfte  kaum  ein  Gegenstand  aus  der 
Physiologie  zu  nennen  sein,  mit  dem  die  Pharmakologie  keine  Rechnung 
zu  halten  hat.  Das  liegt  auch  auf  der  Hand,  denn  alle  experimentell- 
pharmakologischen  Wirkungen  sind  schliesslich  auf  eine  willkürliche 
Störung  des  physiologischen  Gleichgewichts  oder  auf  eine  Wiederher- 
stellung desselben  zurückzuführen. 

Indessen  giebt  es  Fragen,  die  mehr  speciell  dem  Arbeitsgebiet 
des  Pharmakologen  und  Klinikers  angehören,  und  für  den  Physio- 
logen ein  entfernteres  und  indirectes  Interesse  haben.  Von  einigen  der- 
selben wird  hier  die  Rede  sein.  Dabei  werde  ich  mich  bestreben,  die- 
jenigen auszuwählen,  die  als  Beispiel  für  die  Behandlung  verschiedener 
verwandter  Themata  dienen  können. 

Was  die  physikalische  Chemie  der  Antiseptica  betriflft,  so  Hesse 
sich  diese  sowohl  unter  „Pharmakologisches"  wie  unter  „Bakteriolo- 
gisches" einreihen;  ich  bespreche  sie  in  diesem  Kapitel. 
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Ueber  das   Argentum   colloidale  ist  im  Kapitel  II  (Bemerkungen 
über  CoUoide)  auf  Seite  81  die  Rede  gewesen. 

Soweit  mir  bekannt,  ist  das  erste  Thema,  mit  dem  die  neuere  physikalische 
Chemie  auf  pharmakologischem  Gebiete  sich  beschäftigt  hat,  der  Vergleich  der  diure- 
tischen  Wirkung  verschiedener  Salze  gewesen,  v.  Limb  eck  zeigte,  dass  die  durch 
verschiedene  intravenös  injicirten  Salze  herbeigeführte  diuretische  Wirkung  im 
grossen  Oanzen  gleich  war,  wenn  diese  Salze  in  unter  einander  isotonischer  (isosmo- 
tischer)  Goncentration  angewandt  wurden.  (Arch.  f.  exp.  Patb.  n.  Pharmak.  25,  1889, 
S.  69).  Später  hat  dann  auch  Dreser  (Arch.  f.  exp.  Path.  und  Pharmak.  29,  1891, 
S.  303)  den  Mechanismus  der  Diurese  ebenfalls  mit  physikalisch-chemischen  Hilfs- 
mitteln zu  erforschen  gesucht.  Während  v.  Limb  eck  aber  für  die  Bestimmung  der 
wasseranziehenden  Kraft,  die  BlntkOrperchenmethode  benutzte,  verwendete  Dreser 
die  Gefrierpunktemiedrigungsmethode.  Ich  gehe  hier  auf  die  Diurese  nicht  weiter 
ein,  da  ich  sie  bereits  bei  Besprechung  der  Nierenthätigkeit  ausführlich  behandelte 
(vergl.  Bd.  II,  S.  399) ;  die  vorstehende  Bemerkung  war  lediglich  eine  historische  Notiz. 

Ich  bespreche  zuerst  einige  Untersuchungen  allgemeiner  Natur. 


1.  Untersuchungen   an  Pflanzenzellen  zu  Erforschung  der  Ein- 

drinsunssfahigkeit  von  Substanzen  in  das  Protoplasma  und  zur 

Ermittelung  von  deren  Giftigkeit. 
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4.  A.  J.  J.  Vandevelde,  Handelingen  van  het  5«  Vlaamsch  Natuur-  en  Geneesk. 
Congres  Brügge  29.  Sept.  1901. 

Wenn  man  einen  Rückblick  auf  die  Entwickelung  der  Toxikologie 
und  Pharmakologie  während  der  letzten  60  Jahre  wirft,  so  sind  zwei 
Forschungsergebnisse  allgemeiner  Natur  besonders  augenfällig.  Das 
Erste  besagt,  dass  die  Wirkungen  der  salzartigen  Verbind- 
ungen rein  additiver  Natur  sind,  d.  h.  aus  zwei  Componenten 
sich  zusammensetzen,  und  zwar  aus  der  specifischen  Wirkung  der  Basis 
und  der  Säure,  wobei  es  sich  allerdings  häufig  ereignet,  dass  die  Wirk- 
ung der  einen  Componente  so  sehr  überwiegt,  dass  diejenige  der  andern 
daneben  praktisch  nicht  in  Betracht  konmit.  So  ist  es  gleichgültig,  ob 
man  Chinin  als  Sulfat,  Chlorid  oder  als  Nitrat  nimmt.  So  erscheint  es 
weiter  gleichgültig,  ob  man  Cyanide  als  Kalium,  Natrium  oder  NH4-Cyanid 
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gebraucht,  in  allen  Fällen  tritt  die  Cyanwirkung  hervor.  Bei  Anwend- 
ung des  Chininsalicylats  jedoch  kommen  die  Wirkungen  von  Chinin  und 
Salicylsäure  beide  zur  Aeusserung. 

Wenn  in  den  verschiedenen  Pharmakopoen  dennoch  häufig  mehrere 
Salze  einer  und  derselben  wirksamen  Base  oder  Säure  aufgenommen 
sind,  so  beruht  das  gewöhnlich  auf  accessorischen  Erwägungen.  So  ist 
es  z.  B.  erwünscht,  dass  für  intravenöse  Injectionen  die  Lösungen 
neutral  reagiren,  während  bei  Einführung  in  den  Verdauungscanal  die  Reac- 
tion  irrelevant  ist.  So  müssen  weiter  die  Substanzen  für  die  intravenöse 
Einspritzung  leicht  löslich  sein,  was  wiederum  für  die  Einverleibung 
per  OS  gewöhnlich  nicht  von  so  hervorragendem  Interesse  ist.  Zuweilen 
wünscht  man  eine  nur  allmähliche  Resorption  des  Medicamentes  aus 
dem  subcutanen  Bindegewebe.  In  diesem  Falle  ist  die  Anwendung  eines 
schwerlöslichen  Salzes  am  Platze. 

Dass  es  nun  wirklich  gleichgültig  ist,  ob  man  eine  Base,  deren 
Wirkung  man  zu  Stande  kommen  zu  lassen  wünscht,  in  Form  eines 
wasserlöslichen  Sulfats,  Nitrats  oder  Chlorids  u.  s.  f.  anwendet,  ist 
durch  die  lonenlehre  vollkommen  begreiflich  geworden.  Denn  die  dem 
Salze  zu  Grunde  liegende  Base  ist,  in  Folge  der  beträchtlichen  Ver- 
dünnung, in  der  das  Salz  sich  wohl  immer  im  Körper  befindet,  als  freies 
Kation  zugegen,  ^\as  auch  mit  der  Säure  der  Fall  ist.  Hieraus  geht 
dann  zugleich  hervor,  dass  beide  ihre  specifische  Wirkung  ausüben 
können. 

Das  zweite  allgemeine  Versuchsergebniss  betrifft  die 
Wirkung  eines  Giftes  oder  Arzneimittels  auf  bestimmte 
Gewebselemente  unter  Ausschluss  allerübrigen.  Curare  stört 
die  peripheren  Endigungen  der  motorischen  Nerven  in  den  quergestreif- 
ten Muskelfasern,  Strychnin  wirkt  vorzugsweise  in  bestimmten  Theilen 
des  Rückenmarks,  CO  auf  die  rothen  Blutkörperchen. 

Es  ist  nun  die  Frage,  wie  hat  man  sich  die  Verschiedenheit  zu 
erklären?  Das  von  mir  auf  die  Tagesordnung  gebrachte  Permeabilitäts- 
problem (vergl.  Bd.  1,  S.  203)  Hess  bald  einen  erfolgreichen  Angriff 
möglich  erscheinen.  Durch  Heranziehung  dieses  Problems  Hess  sich 
nämlich  die  Frage  derart  präcisiren,  dass  nunmehr  eine  Beantwortung 
auf  experimentellem  Wege  ausführbar  wurde.  Es  eröfl*neten  sich  zwei 
Möglichkeiten.  Entweder  besitzen  alle  Zellenarten  den  verschieden- 
artigsten Medicamenten  gegenüber  dieselben  Permeabilitätsverhältnisse, 
aber  je  nach  der  speciellen  (chemischen)  Natur  der  einzelnen  Zellenarten 
einerseits,  des  Medicamentes  resp.  Giftes  andererseits,  findet  eine  Ver- 
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änderung  in  der  Zelle,  somit  in  ihrer  Lebensäusserung  statt.  Oder 
die  Wahlwirkung  eines  bestimmten  Arzneistoffes  für  bestimmte  Zellen- 
gattungen kann  auch  noch  darin  begründet  sein,  dass  die  Permeabili- 
tät einer  und  derselben  Zelle  für  verschiedene  Stoffe  sehr  ungleich  ist. 
Für  die  rothen  Blutkörperchen  wurde  ausführlich  gezeigt,  dass  letzteres 
wirklich  der  Fall  ist.  Für  weisse  Blutkörperchen  und  für  verschiedene 
andere  thierische  Zellenarten,  auch  selbst  für  Pflanzenzellen  hat  sich 
dasselbe  herausgestellt.  Es  wäre  vielleicht  genügend,  im  Allgemeinen 
auf  das  Kapitel  über  die  Permeabilität  (Bd.  I,  S.  702,  Zusammenfassung 
S.  252)  zu  verweisen.  Doch  scheint  es  mir  zweckmässig,  hier  auf  die 
da  bereits  besprochenen,  von  0 verton  angestellten  Untersuchungen 
etwas  näher  einzugehen,  als  dies  im  Kapitel  über  die  Permeabilität  der 
Fall  war. 

Freilich  beziehen  sich  diese  Untersuchungen  fast  ausschliesslich  auf 
Pflanzenzellen.  Ist  es  nun  im  Allgemeinen  auch  nicht  berechtigt,  das, 
was  für  Pflanzenzellen  gilt,  ohne  weiteres  auf  thierische  Zellen  zu  über- 
tragen, so  hat  sich  doch  gezeigt,  dass  im  Grossen  und  Ganzen  die  Per- 
meabilitätsverhältnisse der  in  dieser  Beziehung  untersuchten  thierischen 
Zellen,  mit  denen  vieler  Arten  Pflanzenzellen  parallel  laufen. 

Nun  bieten  die  Pflanzenzellen  für  die  Untersuchung  der  Permea- 
bilitätsverhältnisse des  Protoplasma  in  mancher  Hinsicht  ein  ausgezeich- 
netes Object  und  wir  wissen,  von  wie  grossem  Werth  es  für  den  Biologen 
ist,  seine  Untersuchungen  an  dem  meist  geeigneten  Object  zu  beginnen. 
Denn  ist  er  an  der  Hand  leicht  ausführbarer  und  ausführlicher  Unter- 
suchungen zur  endgültigen  Feststellung  einer  Thatsache  oder  Erklärung 
gelangt,  so  wird  es  ihm,  da  er  jetzt  die  richtigen  Versuchsbedingungen 
kennen  gelernt  hat,  häufig  möglich  sein,  die  Thatsache  oder  Erklärung 
an  einem  schwieriger  zu  untersuchenden  Object,  das  ihn  am  meisten 
interessirt,  zu  prüfen.  Wie  viel  Nutzen  hat  z.  B.  die  Erforschung  des 
Insektenmuskels  für  die  Kenntniss  der  Structur  und  Contraction  des 
schwierig  zu  untersuchenden  Säugethiermuskels  gebracht! 

Aber  nicht  nur  in  diesem  Sinne,  d.  h.  für  die  Auffindung  von 
Thatsachen  und  Erklärungen,  sondern  auch  für  die  Beurtheilimg  der 
neueren  Untersuchungsmethoden  dürfte  die  Anwendung  anscheinend 
ferner  stehender  Objecte  von  Nutzen  sein.  Ich  glaube  somit,  dass 
die  Besprechung  der  von  Overton  an  Pflanzenzellen  ausgeführten 
Untersuchungen,  die  sich  ausserdem  hauptsächlich  auf  die  für  die 
Pharmakologie  wichtigen  Alkaloide  beziehen,  keine  weitere  Rechtfertig- 
ung braucht. 

Hamburger,  Osmot.  Druck.  III.  Band.  15 
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a)  EindringungsfShigkeit  von  Substanzen  in   das   Protoplasma  von 

Pllanzenzellen. 

0 verton  hat  zwei  Methoden  in  Anwendung  gebracht.  Die  erste 
bezeichnet  er  mit  „osmotometrische*'.  Besser  hätte  er  sie  die  plasmo- 
lytische genannt.  Die  zweite  beruht  auf  der  Thatsache,  dass  es  Pflanzen- 
zellen giebt,  die  Tannin  enthalten.  Alkaloide  und  viele  andere  Stoffe 
geben  mit  Tannin  einen  Niederschlag.  Haben  nun  in  der  That  solche 
Stoffe  das  Vermögen  in  die  Zelle  einzudringen,  so  wird  das  Präcipitat 
in  der  Zelle  sichtbar  werden.  Es  kommen  hierbei  noch  andere  Er- 
wägungen in  Betracht,  von  denen  an  der  geeigneten  Stelle  die  Rede 
sein  wird.  Zunächst  will  ich  die  erste  Methode  und  die  mit  ihrer  Hülfe 
erzielten  Resultate  mittheilen. 

a)  Osmotometrische  (plasmolytische)  Methode. 

Der  Verfasser  beschreibt  diese  Methode  folgendermaassen : 

„Gesetzt  wir  wollen  ermitteln,  ob  ein  gelöster  Körper  A  auf  dios- 
motischem  Wege  in  eine  beliebige  Pflanzenzelle  oder  vielmehr  in  deren 
Protoplast  (wenn  im  Folgenden  bloss  von  dem  Eindringen  in  die  Zelle 
die  Rede  ist,  so  ist  stets  darunter  zu  verstehen,  dass  die  betreffende 
Verbindung  auch  durch  das  Protoplasma  hindurch  in  den  Zellsaft 
gelangt)  eindringt  oder  nicht,  so  bringen  wir  die  betreffende  Zelle  zu- 
nächst in  die  Lösung  einer  Verbindung  B,  deren  Moleculargewicht  wir 
kennen  und  von  der  wir  wissen,  dass  sie  weder  durch  den  Protoplast 
eindringt,  noch  auf  denselben  schädlich  wirkt.  Es  ist  zweckmässig  hierzu 
einen  Nichtleiter,  etwa  Rohrzucker  zu  wählen. 

Wir  bestimmen  nun,  bei  welcher  Concentration  von  B,  eine  eben 
merkliche  Abhebung  des  Protoplasts  von  irgend  einer  Stelle  der 
Cellulosemembran  bewirkt,  d.  h.  eine  beginnende  Plasmolyse  eingeleitet 
wird.  Wir  wollen  diese  Concentration  die  plasmolytische  Grenzlösung 
(de  Vries)  von  B  nennen  und  mit  Bg  bezeichnen. 

Wir  wollen  nun  zunächst  annehmen,  dass  die  Verbindung  A  eben- 
falls ein  Nichtleiter  ist,  ferner,  dass  sie  leicht  löslich  und  noch  bei 
relativ  hoher  Concentration  für  die  Zelle  unschädlich  sei.  Wir  bereiten 
in  diesem  Falle  eine  Lösung  von  A,  deren  Concentration  Ag  sich  so 
verhält  zu  der  Concentration  Bg,  wie  das  Moleculargewicht  des  Körpers  A 
zu  dem  des  Körpers  B  (Ag  ist  dann  isotonisch  mit  Bg).  Es  muss  dann, 
nach  dem  Gesetz  des  osmotischen  Druckes,  wenn  der  Körper  A  nicht 
in  die  Zelle  dringt,  auch  diese  Lösung  eine  eben  merkliche  und  dauernde 
Plasmolyse  der  Zelle  bewirken.     Dringt  der  Körper  A  dagegen  ein,  so 
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wird  entweder  gar  keine  Plasmolyse  der  Zelle  oder  nur  eine  vorüber- 
gehende eintreten.  Es  müssen  in  diesem  Falle  noch  eine  Reihe  von 
Versuchen  angeführt  werden,  um  die  Schnelligkeit  des  Eindringens  zu 
bestimmen." 

Ist  die  Verbindung  A  nur  wenig  löslich  in  Wasser,  oder  wirkt 
dieselbe  schon  bei  relativ  niedriger  Concentration  auf  die  Zelle  schäd- 
lich ein,  so  machen  wir  von  dem  Gesetz  Anwendung,  dass,  wenn  zwei 
Verbindungen,  welche  nicht  chemisch  auf  einander  einwirken,  in  einer 
und  derselben  Lösung  sich  befinden,  der  osmotische  Druck  dieser  ge- 
mischten Lösung  gleich  ist  der  Summe  der  osmotischen  Drucke  beider 
Körper  zusammen  genommen. 

Wir  lösen  also  eine  kleine  Menge  des  Körpers  A,  welche  noch 
nicht  schädlich  wirkt,  in  der  Lösung  Bg  auf  und  untersuchen  darauf, 
ob  die  Plasmolyse  zunimmt  oder  nicht,  und,  im  ersten  Fall,  ob 
die  Zunahme  der  Plasmolyse  eine  dauernde  oder  nur  vorübergehende  ist. 
Findet  überhaupt  keine  Zunahme  der  Plasmolyse  statt,  so  dringt  die  Ver- 
bindung allmählich  in  den  Protoplast  ein.  Das  Eindringen  ist  ein  um 
80  schnelleres,  je  rascher  die  Plasmolyse  auf  den  ursprünglichen  Grad 
zurückkehrt.  Stellt  sich  eine  dauernde  Zunahme  der  Plasmolyse  ein,  so 
dringt  der  Körper  A  nicht  merklich  in  den  Protoplast  ein. 

Um  femer,  im  Falle  ein  gelöster  Körper  in  den  Protoplast  über- 
geht, völlig  sicher  zu  sein,  dass  die  Aufnahme  durch  einen  rein  osmoti- 
schen Vorgang  bewirkt  wird,  muss  gezeigt  werden,  dass  der  betreffende 
Körper  ebenso  leicht  aus  der  Zelle  exosmirt,  wie  derselbe  eingedrungen 
ist,  und  dass  die  Aufnahme  und  Abgabe  auch  bei  Sauerstoffmangel  und 
während  der  Narkose  ungefähr  gleich  schnell  wie  bei  der  lebensthätigen 
Zelle  geschieht. 

Eine  sehr  ausgedehnte  Untersuchung  nach  dieser  Methode  zeigte  zunächst, 
dass  die  verschiedensten  Pflanzenzellen  (mit  möglicher  Ausnahme  der 
PUze,  welche  sich  zu  genauen  Untersuchungen  wenig  eignen)  im  Wesentlichen 
in  ihren  osmotischen  Eigenschaften  übereinstimmen  und  dass  die 
Fähigkeit  einer  gelösten  Verbindung,  in  den  Protoplast  einzudringen, 
von  der  chemischen  Constitution  derselben  abhängt.  So  hat  sich  er- 
geben, dass  bei  organischen  Verbindungen  nur  die  Anwesenheit  bestimmter  Atom- 
gmppen  im  Molecül  für  die  Aufhebung,  resp.  Herabsetzung  der  Fähigkeit  der  be- 
treffenden  Verbindung,  in  den  Protoplast  einzudringen  massgebend  ist,  während  andere 
Atomgruppen  keinen  merklichen  Einfiuss  auf  die  Geschwindigkeit  des  Eindringens 
ausfiben.  Bei  den  0-haltigen  organischen  Verbindungen  kommt  vor  allen  Dingen  die 
Bindungsweise  des  0  in  Betracht. 

Nach  der  Grösse  des  verzögernden  Einflusses,  den  sie  ausüben,  kann  man  für 
die    wichtigsten  der  wirksamen  Atomgruppen   nachstehende  Reihenfolge  aufstellen: 

1.  Die  Amidosäuregruppe. 

2.  Die  Carboxylgruppe. 

15» 
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8.  Die  Säureamidgruppe. 

4.  Die  alkoholische  Hydroxylgruppe. 

5.  Die  Aldehydgruppe. 

Sind  in  einer  Verbindung  mehrere  verzögerende  Atomgruppen  vorhanden,  so 
nimmt  die  Grösse  der  verzögernden  Wirkung  mit  der  Anzahl  dieser  Gruppen  in  einer 
raschen  geometrischen  Progression  zu. 

Schon  eine  einzige  Amidosäuregruppe  in  einem  Molekül,  auch  ohne  Anwesen- 
heit anderer  wirksamen  Gruppen,  hebt  die  Fähigkeit  der  Verbindung,  auf  rein  osmo- 
tischem Wege  in  die  Zelle  einzudringen,  fast  völlig  auf.  So  dringen  z.  B.  Glykocoll, 
Alanin,  Leucin,  Taurin  etc.  fast  gar  nicht  merklich  ein. 

Der  Einfiuss  der  Garbozylgruppe  (von  den  Amidosäuren  abgesehen)  scheint  in 
verschiedenen  Verbindungen  ein  veränderlicher  zu  sein.  Wegen  der  schädlichen 
Wirkung  der  Säuren  auf  die  meisten  Zellen  schon  in  niedrigen  Goncentrationen,  ist 
es  sehr  schwer,  genauere  Untersuchungen  über  den  Einfiuss  dieser  Gruppe  auszu- 
führen. 

Die  Säureamidgruppe  übt  eine  viel  geringere  retardirende  Wirkung  aus, 
als  eine  Amidosäui*egruppe;  doch  genügt  schon  eine  einzige  solche  Gruppe,  um  in 
den  nöthigen  Goncentrationen  der  betreffenden  Verbindung  eine  allerdings  rasch 
vorübergehende  Plasmolyse  zu  erzeugen.  Bei  Anwesenheit  zweier  solcher  Gruppen 
im  Molecül  ist  der  Uebergang  der  Verbindung  in  die  Zelle  schon  ein  recht 
langsamer. 

Ist  in  einer  Verbindung  bloss  eine  einzige  alkoholische  Hydroxyl- 
gruppe vorhanden  und  keine  andere  wirksame  Atomgruppe  im  Molekül  vertreten,  so 
ist  der  verzögernde  Einfiuss  dieser  Gruppe  zu  klein,  um  auf  osmotometrischem  Wege 
überhaupt  nachweisbar  zu  sein.  Alle  einwerthigen  Alkohole  diosmiren  so  schnell 
in  den  Protoplast,  dass  sie  unter  keinen  Umständen  eine  Plasmolyse  hervorrufen, 
resp.  vermehren  können.  Enthält  aber  eine  Verbindung  ausser  der  Hydroxylgruppe 
noch  eine  andere  wirksame  Gruppe,  so  vermehrt  die  Hydroxylgruppe  den  ver- 
zögernden Einfiuss  der  anderen  wirksamen  Gruppe.    So  dringt  z.  B.  Lactamid 

CHa  -  CH  ~  ^Q  jjg^ 

langsamer  in  die  Zelle  ein  als  Acetamid  oder  Propionamid. 

Enthält  eine  Verbindung  zwei  alkoholische  Hydroxyle,  so  ist  die 
retardirende  Wirkung  der  Hydroxylgruppe  sehr  deutlich.  Solche  Verbindungen, 
z.  B.  Aethylenglycol,  Propylenglycol,  Butylenglycol  etc.  können  eine  Plasmolyse 
herbeiführen,  doch  geht  dieselbe  ziemlich  schnell  zurück.  Zwei  Hydroxyle  üben  eine 
etwas  stärker  verzögernde  Wirkung  aus,  als  eine  einzige  Säureamidgruppe.  Bei 
Vorhandensein  von  drei  alkoholischen  Hydroxylen  ist  die  Verzögerung  schon 
sehr  bedeutend,  und  eine  Verbindung  mit  vier  solchen  Gruppen,  z.  B.  Erythrit, 
dringt  nur  noch  sehr  langsam  in  eine  Zelle  ein.  Enthält  endlich  ein  Körper  fünf 
oder  mehr  Hydroxylgruppen,  so  tritt  derselbe  überhaupt  nicht  mehr  nach- 
weisbar in  den  Protoplast  ein. 

Eine  noch  etwas  geringere  verzögernde  Wirkung  als  die  alkoholische 
Hydroxylgruppe  scheint  die  Aldehydgruppe  zu  haben,  wie  der  Vergleich  von 
Glyoxal  (welches  Doppelmolecüle  bildet)  mit  Erythrit,  oder  von  Arabinose  mit 
Quercit  zeigt. 
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Die  KetoDgruppe,  die  Dialkyloxyde  (wahre  Aetherarten),  die  Nitrilgruppe,  die 
Lactonbindung  n.  s.  f.  üben,  wenn  überhaupt,  ebenfalls  nur  einen  sehr  geringen 
retardirenden  Einfiuss  aus. 

Ueberhaupt  Iceine  verzögernde  Wirkung  in  den  organischen  Ver- 
bindungen scheinen  die  Halogene  zu  besitzen.  Ersetzt  man  z.  B.  in 
Glycerin  eine  Hydroxylgruppe  durch  ein  Chloratom,  so  dringt  das  entstehende  Mono- 
chlorhydrin 

yOH 
Ca  Hj^-OH 
\C1 

ebenso  schnell  in  den  Protoplast  ein,  wie  ein  einfacher  zweiwerthiger  Alkohol. 
Werden  in  Glycerin  zwei  Hydroxyle  durch  Chloratome  ersetzt,  so  zeigen  sich  die 
Protoplasten  für  die  dadurch  erhaltenen  Dichlorhydrine  ebenso  leicht  permeabel  wie 
für  einen  nicht  substituirten  einwerthigen  Alkohol.  Auch  die  Verbindungen  von  der 
Form  CnHan  +  iX,  CnHjnXs,  CnHsn  — iX«  etc.,  wo  X  ein  Halogenatom  bedeutet, 
scheinen  sämmtlich  äusserst  schnell  die  lebenden  Protoplasten  zu  durchsetzen. 

Aehnlich  wie  die  Ersetzung  einer  Hydroxylgruppe  durch 
ein  Halogenatom,  wirkt  auch  die  Ersetzung  durch  eine 
Methoxylgrnppe. 

Ebenswenig  wie  die  Halogenatome,  üben  Estergruppen  irgend  welchen 
verzögernden  Einfluss  auf  das  Eindringen  der  Verbindung  aus.  So  geben  z.  B.  der 
Triäthylester  der  Phosphorsäure  PO(O.C2H5)8  und  der  neutrale  Aethylester  der 
Citronensäure  Ca  H4 .  (OH) .  (CO .  OCa  H5),  ebenso  schnell  durch  die  Protoplasten  wie 
ein  einwerthiger  Alkohol.  Dagegen  sind  die  Protoplasten  für  den  Methylester  der 
Gallussäure  C«  H,  (OHJs .  CO .  0  CHg  nur  ungefähr  ebenso  permeabel  wie  für  das 
Glycerin. 

lieber  Verbindungen,  deren  Verhalten  aus  den  vorstehenden  allgemeinen 
Regeln  sich  nicht  ableiten  lässt,  möge  noch  angeführt  werden,  dass  Blausäure  und 
Kohlensäm'e  die  Protopiasten  sofort  durchdringen  (Blausäure  ist  für  Pflanzenzellen 
und  viele  undifferenzirte  Thierzellen  keineswegs  ein  sehr  heftiges  Gift).  Borsäure 
diosmirt  ebenfalls  rasch  in  die  Zelle  ein  (ungefähr  so  schnell  wie  ein  zweiwerthiger 
Alkohol). 

Es  giebt  Fälle,  in  denen  die  besprochene  Methode  den  Dienst  ver- 
sagt, und  für  diese  hat  0 verton  noch  ein  anderes  Verfahren  in  An- 
wendung gebracht.  Derselbe  beruht,  wie  bereits  gesagt,  auf  der  Eigen- 
schaft des  Gerbstoffes  mit  vielen  Stoffen  unlösliche  Verbindungen  zu 
bilden,  so  z.  B.  mit  Coffein  und  Antipyrin. 

Bevor  ich  zur  Besprechung  dieses  Verfahrens  übergehe ,  gestatte 
ich  mir  auf  die  Ausführungen  in  B.  1  S.  219  (Permeabilität)  und  in 
diesem  Band  S.  144  (Muskel-  und  Nervenphysiologie)  hinzuweisen,  wo 
ich  meine  Meinung  über  die  Zuverlässigkeit  und  Tragweite  der  plasmo- 
lytischen Methode  zur  Beurtheilung  und  Messung  der  Permeabilität  von 
thierischen  Zellen  auseinandergesetzt  habe. 
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ß)  Methode  der  ^erbstofffhalti^eo  Zelleo. 

Bringt  man  lebende  gerbstoffhaltige  Zellen,  etwa  die  Fäden  einer  ge- 
eigneten Spirogyra-Art  in  eine  ca.  0,5  pro  Mille-Lösung  von  Coffein,  so  ent- 
steht im  Zellsaft  sofort  ein  Niederschlag  in  Form  von  kleinsten  Tröpfchen. 
Bei  genauem  Studium  der  Reaction  kommen  eigenthümliche  Erscheinungen 
zu  Gesicht,  die  hauptsächlich  auf  Hydrolyse  zurückzuführen  sind  und  deren 
Analyse  aus  allgemein  pharmakologischem  Grunde  von  Wichtigkeit  ist. 

Schon  kurze  Zeit,  nachdem  die  Tröpfchen  sichtbar  geworden  sind, 
vermehrt  sich  der  Niederschlag  nicht  mehr.  Lässt  man  dann  die  Zellen 
weiter  in  der  Lösung  verweilen,  so  verschmelzen  die  kleinen  Tröpfchen 
zu  immer  grösser  werdenden  Tropfen.  Wenn  man  darauf  die  Zellen  aus 
der  0,5  pro  Mille-Lösung  und  eine  solche  von  1  pro  Mille  bringt,  so  entsteht 
ein  erneuter  Niederschlag,  der  zunächst  wieder  in  der  Form  kleinster 
Tröpfchen  sehr  deutlich  zu  unterscheiden  ist.  Auch  dieser  sammelt 
sich  mit  der  Zeit  zu  grossen  Tropfen.  Ueberführt  man  die  Zellen  nach 
gewissen  Intervallen  in  immer  concentrirtere  Lösungen  von  Coffein,  so 
wiederholt  sich  das  gleiche  Spiel  immer  aufs  Neue.  Bringt  man  aber 
die  Zellen  umgekehrt  in  immer  verdünntere  Lösungen,  so  wird  der 
Niederschlag  kleiner  und  immer  kleiner,  bis  bei  einer  Concentration  von 
circa  1:20000  derselbe  vollkommen  verschwindet,  um  bei  Erhöhung 
der  Concentration  wieder  aufzutreten.  Der  Niederschlag  verschwindet 
zuerst  bei  den  gerbstoffärmeren  Zellen  und  bei  gerbstoffreicheren  Zellen, 
erst  bei  etwas  verdünnten  Coffeinlösungen.  Die  Erklärung  für  diese 
Erscheinungen  fällt  nicht  schwer.  Nach  0 verton  haben  wir  es  hier 
mit  einer  im  Zustande  der  ;,hydroly  tischen  Dissociation*  be- 
findlichen Gerbstoff-Coffem-Verbindung  zu  thun*). 

I)  Offenbar  denkt  Overton  hier  an  eine  hydrolytische  Spaltung  der 
salzartigen  Verbindung  Gerbstoff-Goffeln,  in  der  der  Gerbstoff  die  Säure  und  Coffein 
die  Base  ist.  Versetzt  man  im  Allgemeinen  eine  Säure  mit  einer  Base,  so  bildet 
sich  ein  Salz  unter  Austritt  von  Wasser.  Umgekehrt  bildet  sich,  wenn  man  Wasser 
zu  einem  Salz  hinzufügt,  freie  Base  und  freie  Säure,  so  dass  thatsächlich  in  jeder 
wässerigen  Salzlösung  ein  Gleichgewicht  zwischen  freier  Base,  freier  Säure  und  un- 
zersetztem  Salz  besteht.  Handelt  es  sich  um  ein  Salz,  das  aus  starker  Base  und 
starker  Säure  aufgebaut  ist,  beispielsweise  NaCl,  so  ist  die  Zersetzung  unter  dem  Ein- 
iiuss  von  Wasser  in  NaOH  und  HCl  so  gering,  dass  davon  nichts  zu  beobachten  ist. 
Ist  eine  der  Componenten  schwach,  wie  z.  B.  in  NasCOs,  so  ist  die  Spaltung  in 
2  (NaOH)  und  HjCOs  wohl  nachzuweisen  (vergl.  Bd.  II,  8.  481  u.  484). 

Wenn  Säure  und  Base  beide  schwach  sind,  so  behalten  diese  Erwägungen,  wie 
auch  ohne  weiteres  Geltung,  nur  dass  in  Overton's  Fall  das  Aufti-eten  von  basi- 
scher oder  saurer  Reaction  unter  Umständen  ausfallen  kann;  nämlich  dann,  wenn 
der  DisBociationsgrad  der  schwachen  Base  und  der  schwachen  Säure  genau  der  gleiche 
ist,  oder,  anders  ausgedrückt,  die  Dissociationsconstante  (Bd.  II,  S.  480)  der  Säure 
und  der  Base  von  gleicher  Grösse  sind. 
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Um  die  Einzelheitea  der  Erscheinungen  zu  erklären,  geht  er  von  dem  Gleich- 
gewichtszustände in  einer  1  pro  Mille  Co£felnlösung  aus. 
£s  befinden  sich  im  Zellsaft: 

1.  ein  Niederschlag  von  gerbsaurem  Coflfetn, 

2.  gelöstes  gerbsaures  Coffein, 

3.  hydrolytisch  abgespaltenes  Coffein  und  freie  (jerbsfture. 

Für  all  diese  verschiedenen  gelösten  Bestandtheile  ist  die  innere  Grenzschicht 
des  Protoplasmas  (die  Yacuolenhaut)  undurchlässig,  mit  einziger  Ausnahme  des 
freien  Coffeins  *).  Die  Concentration  des  abgespaltenen  Coffeins  im  Zellsaft  muss,  da 
laut  Annahme  Gleichgewicht  herrscht,  gleich  derjenigen  in  der  AussenflQssigkeit 
sein;  die  Concentration  der  abgespaltenen  Gerbsäure  muss  die  Concentration  der 
nrsprünglich  vorhandenen  Gerbsäure  im  Zellsaft  minus  der  im  Niederschlag  befind- 
lichen   Gerbsäure  haben. 

Wird  nun  die  Concentration  des  Coffeins  in  der  Aussen flüssigkeit  erhöht,  so 
vermehrt  sich  auch  der  Gehalt  an  diesem  Bestandtheil  im  Zellsaft  Nach  einem  all- 
gemeinen Dissociationsgesetze  drängt  Zusatz  von  einem  der  Zersetz ungsproducte  bei 
constant  bleibenden  Volumen  (dem  Zellsaftraum)  den  Dissociationszustand  zurQck. 
(Vergl.  dieses  Kapitel  S.  260.)  Durch  diesen  Vorgang  aber  wird  die  Lösung  des 
(hydrolytisch)  nicht  gespaltenen  gerbsanren  Coffeins  übersättigt ;  es  scheidet  sich  aufs 
Neue  ein  Niederschlag  aus,  was  so  lange  andauert,  bis  die  durch  die  grössere  Con- 
centration des  Coffeins  herabgesetzte  Tendenz  zu  hydrolytischer  Spaltung  durch  die 
entgegengesetzte  Tendenz  aufgehoben  wird,  welche  durch  die  allmähliche  Verarmung 
des  Zellsaftes  an  freier  Gerbsäure  eingeleitet  wird. 

Wird  dagegen  die  Concentration  des  Coffeins  in  der  Aussenflüssigkeit  er- 
niedrigt, so  finden  genau  entgegengesetzte  Vorgänge  statt.  Coffein  tritt  aus  dem 
Zellsaft  aus,  die  hydrolytische  Spaltung  wird  dadurch  vermehrt,  die  Lösung  des 
gerbsauren  Coffeins  wird  ungesättigt,  es  löst  sich  ein  Theil  des  Niederschlags  auf, 
die  Concentration  der  gelösten  Gerbsäure  im  Zellsaft  nimmt  zu,  was  wieder  zur 
Herabsetzung  der  Tendenz  zur  hydrolytischen  Spaltung  führt  und  es  tritt  wieder 
ein  Gleichgewichtszustand  ein. 

Sinkt  aber  die  Concentration  des  Coffeins  in  der  Aussenflüssigkeit  unter  ein 
gewisses  Minimum,  so  bleibt  die  ganze  Menge  des  gebildeten  gerbsauren  Coffeins  in 
Lösung  und  die  Reaktion  entzieht  sich  der  Wahrnehmung. 

Wenn  man  zu  der  Flüssigkeit  Säure  hinzufügt,  kann  eine  Niederschlagsbildung 
vollständig  ausbleiben,  indem  dadurch  die  hydrolytische  Spaltung  so  weit  zurück- 
gedrängt wird,  dass  die  Concentration  der  abgespaltenen  Basen  nicht  mehr  ausreichte, 
um  eine  gesättigte  Lösung  der  gerbsauren  Verbindungen  im  Zellsaft  zu  erzeugen. 

Mit  der  Entscheidung  dieses  Punktes  gewinnt  man  nach  0 verton  zugleich 
eine  Methode  um  den  Betrag  der  hydrolytischen  Spaltung  der  Ammoniaksalze,  der 
Salze  der  Amine  und  der  Alkaloidsalze  zu  bestimmen.  (Dies  gilt  nur  für  die  Salze 
mit  stärkeren  und  mittelstarken  Säuren,  da  die  hydrolytisch  abgespaltenen  schwachem 
Säuren  ebenfalls  mehr  oder  weniger  in  die  Protoplaste  eindringen.)  So  bestimmte 
0 verton  die  Concentration  der  Lösungen  des  freien  Ammoniaks  einerseits  und  des 
Salmiaks  andererseits,   die   bei  Zellen  von  demselben  Gerbstoffgehalt  eben  noch  hin- 

1)  Offenbar  denkt  0 verton  hier  an  das  nicht  dissociii*te  Coffein;  thatsächlich 
sind  vom  Coffein,  wenn  dasselbe  als  freie  Base  in  Lösung  auftritt,  OH'-Ionen  ab- 
gespalten. Da  es  aber  eine  sehr  schwache  Base  ist,  kann  die  Dissociation  hier  ver- 
nachlässigt werden  und  das  Ganze  als  ungespaltenes  Coffein  betrachtet  werden. 
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reichten,  nm  einen  deutlichen  Niederschlag  zu  erzeugen,  und  fand  hieraus,  dass  (hei 
Zimmertemperatur)  ca.  ein  Theil  freies  Ammoniak  in  der  Lösung  enthalten  ist,  wenn 
in  1000000  Gewichtstheilen  Lösung  2000  Tbeile  Ammoniumcblorid  aufgelöst  sind. 
Durch  die  Gegenwart  von  geringen  Spuren  Calciumcarbonat  etc.  in  dem  Lösungs- 
wasser wird  natürlich  die  Menge  des  freien  Ammoniaks  stark  vermehrt.  Im  Blut- 
strom aufgelöst  ist  die  abgespaltene  Menge  freien  Ammoniaks  recht  beträchtlich 
(Aehnliches  ^ilt  von  den  Salzen  der  Amine  und  Alkaloide). 

Ich  bespreche  jetzt  die  nach  dieser  Methode  erhaltenen  Ergebnisse, 
betreffend  die  Permeabilitätsverhältnisse  verschiedener  Alkaloide. 

Da  die  meisten  Alkaloide  von  hydrirten  oder  auch  nicht  hydrirten 
Pyridin-  und  Chinolinbasen  sich  ableiten,  schien  es  0 verton  erwünscht 
zunächst  das  Verhalten  dieser  Zellen  gegen  diese  Basen  selbst  anzugeben. 

Das  Pyridin  dringt  ausserordentlich  schnell  in  die  Protoplasten 
ein,  wie  man  dank  seiner  geringen  Giftigkeit  schon  auf  osmotischem 
Wege  leicht  und  sicher  bestimmen  kann.  Dasselbe  gilt  für  das  aller- 
dings giftigere  Chinolin.  Die  wässerigen  Lösungen  ihrer  Salze  (nament- 
lich des  Pyridins)  sind  hydrolytisch  zersetzt  und  können  deswegen 
starke  Niederschläge  in  gerbstoffhaltigen  Zellen  bewirken. 

Das  Piperidin  (Hexahydropyridin)  ist  mehr  als  hundertmal 
giftiger  als  Pyridin,  da  aber  gerbstoffhaltige  Zellen  noch  in  Lösungen 
von  1:2000000  Wasser  Niederschläge  in  ihrem  Zellsaft  aufweisen,  so 
ist  es  leicht  zu  zeigen,  dass  auch  das  Piperidin  äusserst  leicht  durch 
die  noch  unbeschädigten  Zellen  eindringt.  Die  Lösungen  seiner  Salze 
sind  nur  massig  stark  hydrolytisch  zerlegt,  jedoch  stärker  als  die  ent- 
sprechenden Ammoniaksalze. 

b)  Giftigkeit  von  Substanzen  für  das  Protoplasma  von 
Pflanzenzellen. 

Untersuchungen  von  Vandevelde. 

Seit  1899  hat  A.  J.  J.  Vandevelde  eine  Reihe  von  Untersuch- 
ungen veröffentlicht,  in  denen  er  die  Giftigkeit  von  verschiedenen  Sub- 
stanzen mittelst  der  Plasmolyse  quantitativ  zu  bestimmen  versuchte. 

Er  benützte  dazu  die  anthocyanreichen  Epidermiszellen  einer  unter 
dem  Namen  „Oignon  rouge  de  Brunswick"  bekannten  rothen  Varie- 
tät der  gemeinen  Zwiebel  (Allium  cepa).  Am  meisten  empfahlen  sich 
die  Epidermiszellen  der  inneren  Schuppen  [2].  Diese  sind  viel  grösser 
und  weit  empfindlicher  als  die  der  zwei  äusseren  Schuppen  und  zeigen 
ausserdem  untereinander  grosse  Uebereinstimraung  in  der  Resistenz  gegen 
die  Gifte. 

Wenn  man  solche  Zellen  in  eine  hyperisotonische  Salzlösung  (z.  B. 
NaCl  5  °/o)  legt,  zieht  sich  der  Protoplast  von  der  Wand  zurück  und  hält 
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dabei,  ebenso  wie  man  es  bei  Tradescantia  discolor  sieht  (B.  I,  S.  437),  den 
gefärben  Inhalt  umschlossen.  Der  Raum  zwischen  Protoplast  und  Zell- 
membran ist  farblos.  Versetzt  man  aber  die  NaCl-Lösung  mit  einer 
Substanz,  die  für  den  Protoplast  giftig  ist,  ihn  tödtet,  so  ist  derselbe 
für  den  rothen  Farbstoff  permeabel  geworden.  In  Folge  dessen  wird  der 
Raum  zwischen  Protoplast  und  Zellenmembran  roth  tingirt  und  das 
ganze  Präparat  sieht  gleichmässig  roth  aus. 

Vandevelde  nahm  nun  5  cc  einer  10*^/oigen  NaCl-Lösung  und 
verdünnte  dieselbe  mit  5  cc  einer  anderen  Flüssigkeit,  die  je  ver- 
schiedene Mengen  von  der  zu  untersuchenden  Verbindung  enthielt.  Wenn 
er  z.  B.  die  Giftigkeit  von  Aethylalcohol  bestimmen  wollte,  bestand  sie 
aus :  2  cc  Alkohol  -|-  3  cc  Wasser,  3  cc  Alkohol  -f-  2  cc  Wasser,  4  cc 
Alkohol  -f-  1  cc  Wasser,  etc. 

Es  wurde  dann  weiter  untersucht,  mit  welchem  Alkoholgemisch 
die  5  cc  der  10  ^/^  igen  NaCl-Lösung  verdünnt  werden  musste,  um  an 
der  Hälfte  der  Zellen  Plasmolyse  hervorzurufen^)  oder  die  Plasmolyse 
der  Hälfte  aller  Zellen  5  Minuten  andauern  zu  lassen.  Diese  Lösung 
bezeichnete  er  mit  dem  Namen  „Kritische  Lösung". 

Ich  lasse  hier  ein  Beispiel  folgen,  aus  welchem  man  beurtheilen 
kann,  wie  weit  die  Genauigkeit  des  Verfahrens  geht. 


I 

II 

m 

IV 

V 

10<>/oige 
NaCl- 
Lösung 

Aethyl- 
alkohol 

940/0 

Wasser 

Volnmproeent 
absol.  Alkohol 

berechnet 
aas  Spalte  I. 

n  undlU 

Resultate  von  verschiedenen 
Versuchen 

5  cc 
5   „ 
5  ., 

2,0  cc 
3,0 

4,0 

3,0  cc 

2.0 

1,0 

18,80 

28,20 
37,60 

Plasmolyse,  Plasmolyse 

Plasmolyse,  Plasmolyse 

Keine  Plasm.,  keine  Plasm.,  Plasm. 

verschwindet 

5   „ 
5   „ 
5   „ 

2,5 
2,9 
3,0 

2,5 
2,1 
2,0 

23,50 
27,26 
28,20 

Plasmolyse,  Plasmolyse,  Plasmolyse 
Plasmolyse,  *,a  Plasmolyse,  Plasmolyse 
»/i  Plasm.,  Plasm.,  Plasm.,  V»  Plasm., 

5   „ 

3,1 

1.9 

29,14 

Plasmolyse,  Plasmolyse 
Keine  Plasm.,  keine  Plasm.,  V«  Plasm., 

5   „ 

3,2 

1,8 

30,08 

keine  Plasmolyse 

Keine  Plasm.,  Plasm.  verschwindet 

Plasmolyse  verschwindet 

1)  Denselben  Maassstab  legte  de  Vries  bei  seinen  plasmolytischen  Versuchen 
an.    (Vergl.  B.  I,  S.  437.) 
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Man  sieht,  dass  bei  Anwendung  eines  Alkoholgemisches  von: 

2,9  CG  Alkohol  +  2,1  cc  Wasser  in  zwei  Versuchen  alle  Zellen 
plasmolysirt  waren  und  in  einem  Versuch  die  Hälfte;  dass  bei  Anwend- 
ung eines  Gemisches  von  3  cc  Alkohol  +  2  cc  Wasser  in  4  Versuchen 
alle  und  in  2  Versuchen  die  Hälfte  der  Zellen  plasmolysirt  waren. 

War  die  Mischung  alkoholreicher,  d.  h.  enthielt  sie  3,1  Alko- 
hol +  1,9  cc  Wasser,  so  war  in  drei  Versuchen  gar  keine  Plasmolyse 
zu  erkennen,  in  einem  vierten  Versuch  war  die  Hälfte  plasmolysirt. 

Vandevelde  hält  demnach  5  cc  NaCl-Lösung  von  10^/^^ 
+  3  cc  Alkohol  von  94^/o -f"  2  cc  Wasser  für  die  kritische 
Lösung:  sie  enthält  28,2  Volumprocent  absoluten  Aethyl- 
alkohol. 

Auf  diese  Weise  versuchte  der  Autor  in  seiner  ersten  Abhandlung 
die  kritische  Lösung  auch  von  anderen  Alkoholen  festzustellen. 

So   fand   er   als   kritische  Lösung  für  Methylalkohol  40^0   und   fOr  Iso- 
propylalkohol  21^0.    Stellt  man  diese  Resultate  zusammen,  so  ergieht  sich: 
Methylalkohol  CHs.OH  40    > 

Aethylalkohol  CHj.CHj.OH  28,2 <>/o 

Isopropylalkohol  CH, .  CH(OH) .  CHa        21    O'o. 

Die  Giftigkeit  steigt  also  mit  dem  Moleculargewicht. 
Diese  im  April  unternommenen  Versuche  wurden  im  August  wiederholt.    Ob- 
gleich die  absoluten  Werthe  nicht  dieselben  waren,  zeigte  sich  doch  eine  grosse  Aehn« 
lichkeit  in  den  Giftigkeitsverhältnissen.    Die  Augustversuche  ergaben: 
Methylalkohol  37      ^'o 

Aethylalkohol  24,44^/0 

Isopropylalkohol  16      ^o 

(Normal-Propylalkohol)     11      >. 
Aus    diesen    procentischen  Verhältnissen    hat  Vandevelde    andere  Zahlen 
berechnet,  namentlich  kritische  Go6fficienten. 

Za  diesem  Zweck  bezeichnet  er  die  Giftigkeit  des  absoluten  Aethylalkohols 
mit   100.     Es   ist   dann    der    kritische    Coäfficient    des   Methylalkohols   (Aprilreihe) 

40  21 

=  xq  „  X  100  =  141,8  und   der  des  Isopropylalkohols  ^^  ^  X  100  =  74,5. 
Zo,o  Jo,^ 

In  einer  zweiten  Mittheilung  [3]  hat  Vandevelde  Untersuchungen  über  di& 
Giftigkeit  flüchtiger  Oele  (Essenzen)  veröffentlicht  Das  Versuchsverfahren  war 
genau  dasselbe.  Ich  beschränke  mich  auf  die  zusammenfassende  Mittheilung  der 
Resultate,  nur  möchte  ich  hinzuffigen,  dass  die  zu  untersuchende  Substanz  gewöhn- 
lich in  absolutem  Alkohol  aufgelöst  und  der  Einfluss  des  letzteren  selbstverständlich 
in  Abzug  gebracht  wurde. 

I.    Stoffe   mit  einem   kritischen   C  o  6f  f  i  cient  en   <<1. 
Diese  sind  also  wenigstens  100  mal    giftiger  als  absoluter  Alkohol   (kritisch» 
Concentration  bis  zu  2500 mal  kleiner  giftiger  als  Aethylalkohol). 
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Thymol 0,04 

Menthol       0,18 

Zimmtsäurealdehyd       0,20 

Chinazimmtöl  (Gassiaöl) 0,21 

Nelkenöl  (Oleum  Caryophyllonim)     .    .  0,21 

Weisses  Tfaymianöl  (Oleum  Thymi)  .    .  0,36 

Ceylon-Zimmtöl 0,44 

Rothes  Thymianöl 0,60. 

Diese    Substanzen    sind    hauptsächlich    aus    Alkoholen    und    Aldehyden    zu- 
sammengesetzt. 

II.  Kritischer  GoSfficient  =  1  bis  5  (also  Substanzen,  die  100-  bis  20- 

mal  giftiger  sind  als  absoluter  Alkohol). 

Nitrobenzol 1,25 

Pfefferminzül  1,52 

Macis5l  (Oleum  Nucis  Moschati) 1,77 

Oleum  Anisi  Stellati       1,81 

Wermuthöl  (Oleum  Absynthii) 1,97 

Kümmelöl  (Oleum  Carvi) 2,06 

Bittermandelöl  (Oleum  Amygdalarum  amarum)    2,26 

Benzaldehyd 2,26. 

Diese  Stoffe  enthalten  Phenole  und  Aldehyde ;  ausserdem  Eetone  und  Terpene. 

III.  Kritischer  Coöfficient  =  5  bis  10  (also  Substanzen,  die  20-  bis  10- 

mal  giftiger  sind  als  absoluter  Alkohol). 

Eflmmelessenz 5,40 

Citronenöl 6,45 

OrangenblQthenöl  (Oleum  fioram  Aurantii)  .    .    7,11 

Ananasöl 7,29 

Aprikosenessenz 7,69 

Angelicaöl 7,84 

Pfirsichöl 9,05. 

Diese  Stoffe   enthalten  Terpene   und   Aether.      Der  kritische  Goöfficient  der 
Fruchtöle  weicht  wenig  von  10  ab. 

IV.  Kritischer  Co6fficient  =  10  bis  20  (Stoffe,  die  10-  bis  5mal 
giftiger  sind  als  absoluter  Aethylalkohol). 

Apfelöl  =  Apfelessenz 10,65 

Bimenöl  =  Bimenessenz 10,68 

Angelicasamenöl 10,31 

Anisöl  (Oleum  Anisi) 10,33 

Amylalkohol 12,66 

Kflnstliches  Gognacöl  (Oleum  Yitis  viniferae)  14,80 

Himbeeröl 15,37 

Anethol 17,08 

Gitronenöl 18,55 

Gognacöl 18,89 

Erdbeeröl 19,92. 

Diese  Stoffe  enthalten  Terpene,  Aether  und  Alkohole. 
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V.  Kritischer  Goefficient  zwischen  20  und  50   (Stoffe   also,  die  5-  bis 
2mal  giftiger  sind   als  absoluter  Aethylalkohol). 

Isobutylalkohol 21,20 

Normalpropylalkobol 23,29 

Isopropylalkohol 36,83 

Erdbeeröl 44,62. 

Vandevelde  fügt  diesen  Resultaten  die  Bemerkung  hinzu, 
dass  die  Phenole  und  die  Aldehyde  unter  den  untersuchten  Stoffen,  den 
höchsten  Giftigkeitsgrad  erreichen;  dann  folgen  die  Ketone  und  Terpene; 
dann  die  Aether  und  endlich  die  Alkohole.  Im  Vergleich  mit  einigen 
ätherischen  Oelen,  wie  Thymianöl  und  Zimmtöl,  die  sich  im  so  oft  be- 
nutzten Thymian  und  Zimmt  befinden,  ist  sonach  der  als  gefährlich  be- 
kannte Amylalkohol  nur  wenig  schädlich.  Und  wie  viele  Nahrungs-  und 
Genussmittel  werden  nicht  mit  flüchtigen  Oelen  und  Essenzen  zubereitet! 

Eine  dritte  Mittheilung  Vandevelde 's  [6]  befasst  sich  mit 
der  Giftigkeit  pflanzlicher  und  thierischer  Extracte. 

Zunächst  wurde  Kaffee  untersucht,  der  in  verschiedenen  Graden 
gebrannt  war.  Es  stellte  sich  heraus,  dass  die  wässerigen  Extracte  für 
die  Zellen  von  Allium  unschädlich  waren,  wohl  aber  waren  die  alko- 
holischen Auszüge  schädlich.  Hieraus  schliesst  der  Verfasser,  dass 
erst  durch  den  Alkohol  die  Gifte  ausgezogen  werden  und  wir  also  den 
Kaffee  als  wässrigen  Aufguss,  in  zweckmässiger  Weise,  benutzen. 

Gerade  das  Umgekehrte  fand  er  bei  Thee.  Hier  wurden  mittelst 
Wasser  Substanzen  extrahirt,  die  für  das  Protoplasma  von  Allium 
schädlich  waren,  während  die  durch  Alkohol  extrahirten  Stoffe  diese 
Eigenschaft  nicht  besassen. 

Sehr  wenig  giftig  zeigte  sich  Cacao,  nicht  nur  in  wässerigen, 
sondern  auch  in  alkoholischen  Extracten. 

Bemerk enswerth  ist,  dass  Tabak  in  wässeriger  Lösung  sehr  wenig 
giftig  ist. 

Wurde  der  kritische  Coefficient  des  Kaffees  zwischen  59,5  und 
132,3  gefunden,  so  lag  derselbe  für  Thee  zwischen  90  und  115;  für 
Tabak  zwischen  154,3  und  233,  für  Cichorie  zwischen  233,3  und  377,9 
und  endlich  betrug  er  für  Cacao  1063,8. 

Extracte  in  50  Vol.  Procent  Alkohol  ergaben  folgende  Zahlen  für 
die  kritischen  Coefficienten. 

Gebrannter  KaflFee 59,5—120,3 

Thee 90-115 

Nicht  gebrannter  Kaffee 132.3 

Tabak 154,3-233 
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Cichorie      233-377,9 

Frisches  Rindfleisch 377,8 

Frisches  Kalbfleisch 563,2 

Frisches  Kaninchenfleisch  (nicht  ausgeblutet)  563,2 

Cacao 1063,8 

Frisches  Rochefleisch 1063,8 

Frisches  Schweinefleisch 1063,8 

Frisches  Kaninchenfleisch  (ausgeblutet)     .    .  1063,8 

Schaffleisch 1063,8 

Es  sind  das  die  wichtigsten  Resultate,  die  Vandevelde  mit- 
telst seiner  Methode  erzielt  hat. 

Man  wird  aber  vorsichtig  sein  müssen  und  sie  nicht  ohne  weiteres 
auf  den  thierischen  Organismus  übertragen.  Was  für  eine  Zellenart  giftig 
ist,  ist  es  darum  noch  nicht  für  jede  andere.  Denn  einmal  ist  die  Per- 
meabilität verschiedener  Zellen  für  eine  und  dieselbe  Substanz  nicht 
dieselbe,  und  weiter  ist  es  fraglich,  ob  die  Zusammensetzung  des  Proto- 
plasma aller  Zellen  die  gleiche  ist.  Indessen  darf  man  wohl  annehmen, 
dass  im  Grossen  und  Ganzen  im  Verhalten  des  Protoplasmas  ver- 
schiedener Pflanzenzellen  und  thierischer  Zellen  gegenüber  derselben 
chemischen  Substanz  vielfache  Übereinstimmung  besteht.  Dafür  sprechen 
auch  die  Untersuchungen  0  verton 's. 


2.  Dosiruns  von  Medicameatea. 

Litteratur. 
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In  den  Pharmakopoeen  pflegt  man  eine  Tabelle  der  Maximaldosen 
zu  finden,  welche  die  grössten  Gaben  der  Arzneimittel  für  einen  er- 
wachsenen Menschen  angiebt.  Derartige  Angaben  werden  nicht  nur 
für  die  per  os  einzuverleibenden  Medicamente  verzeichnet,  sondern  auch 
für  die,  die  in  der  Form  einer  subcutanen  Injection,  eines  Klystiers 
oder  Suppositoriuras  verabreicht  werden.  Eines  der  Principien,  welches 
dieser  Tabelle  zu  Grunde  liegt,  ist,  dass  die  therapeutischen  Wirkungen 
der  darin  genannten  Mittel  ihrem  Gewichte  proportional  sind.  Diese 
Annahme  nun  ist  von  Juckuff  [1]  und  von  Stokvis  [2]  bestritten  wurden. 

Der  Einwurf  Juckuff*8  lässt  sich  aus  folgendem  Versuche  entnehmen.  In 
einem  Selhstversuch  nahm  Koppe  0,5  mg  Digitoxin.    Er  bemerkte  absolut  nichts. 
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Einige  Zeit  nachher  nahm  er  ein  weiteres  mg.  Es  zeigte  sich  kaum  einige  Wirkung. 
Wieder  einige  Zeit  spftter  nahm  er  die  doppelte  Dosis:  d.  h.  2  mg,  aber  jetzt  ent- 
wickelte sich  eine  so  heftige  Vergiftung,  dass  es  den  Anschein  hatte,  als  ob  er  nicht 
zweimal  1  mg,  sondern  eine  viel  grössere  Menge  genommen  habe.  Vier  Tage  ist 
er  sehr  krank  und  erst  nach  14  Tagen  ist  vollständige  Gesundung  eingetreten. 

Was  ist  die  Ursache  dieser  Disproportionalität? 

Wie  in  der  Sinnesphysiologie  giebt  es  auch  in  der  Toxicologie 
und  Pharmakotherapie  eine  Reizschwelle.  Juckuff  spricht  hier  lieber 
von  „Resistenzwerth",  d.  h.  von  einer  Dosis,  die  absolut  keinen  Ein- 
fluss  auszuüben  vermag,  die  unwirksam  ist.  0,5  mg  Digitoxin  war 
ohne  Effekt,  1  mg  verursachte  kaum  einige  Wirkung ,  der  Resistenz- 
werth  mag  0,8  mg  gewesen  sein.  Als  1  mg  genommen  wurde,  war  also 
die  thatsächlich  wirksame  Quantität  1 — 0,8  ^  0,2  mg.  Bei  2  mg  war 
dann  die  thatsächlich  wirksame  Quantität  2—0,8  =  1,2  mg,  also  sechs 
Mal  so  gross. 

In  Spencer 's  Versuchen  hatte  eine  Dosis  von  3,5  Volumprocent 
Aether  in  der  atmosphärischen  Luft,  keinerlei  Einfluss  auf  die  Athmung; 
4,45  Volumprocent  führten  eine  deutliche  Verlangsamung  und  6  Volum- 
procent bereits  den  Tod  herbei. 

Die  Einwände  von  Stokvis  gegen  die  angebliche  Proportionalität 
zwischen  dem  Gewicht  der  wirksamen  Agens  und  dem  therapeutischen 
Effect  wenden  sich  zunächst  gegen  die  nicht  berechtigte  stillschweigende 
Annahme,  dass  die  Wassermenge,  in  der  das  Medicament  gelöst  wird, 
ohne  Einfluss  ist.  In  der  That  ist  die  Concentration ,  in  welcher  ein 
Medicament  gegeben  wird,  von  nicht  unbedeutendem  Einfluss  auf  die 
Resorptionsgeschwindigkeit.  So  kann  man  sich  den  Fall  denken,  dass  bei 
zu  langsamer  Resorption,  der  soeben  genannte  Resistenzwerth  nicht  er- 
reicht wird.  Steht  namentlich  den  Nieren  genügende  Zeit  zur  Verfüg- 
ung, trotz  des  anhaltenden  Ueberganges  des  Medicamentes  in  die  Blut- 
bahn, das  darin  Zurückbleibende  doch  unter  dem  Resistenzwerth  zu 
halten,  so  ist  und  bleibt  der  therapeutische  Effect  Null. 

In  zweiter  Linie  erhebt  Stokvis  den  Einwand,  dass  genannte 
Regel  der  besonderen  Natur  der  Flüssigkeit,  in  welcher  das  Medikament 
gelöst  ist,  keine  Rechnung  trägt.  Hierzu  macht  er  auf  die  von  Binnen- 
d  i j  k  gefundene  Thatsache  aufmerksam,  dass  die  Wirkung  des  in  Wasser 
gelösten  Phenols  bei  Zusatz  von  20— 30®/o  Glycerin  bei  Hunden  und 
Kaninchen  auf  die  Hälfte  bis  ein  Fünftel  herabgesetzt  wurde,  sowohl 
bei  innerem  wie  bei  äusserem  Gebrauch.  Spritzt  man  in  Wasser  ge- 
löstes Phenol  subcutan  bei  Kaninchen  ein,  so  entsteht  Hämoglobinurie; 
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fügt  man  der  Lösung  etwas  Glycerin  hinzu,  so  bleibt  die  Hämoglobinurie 
wiederholte  Male  aus.  Es  handelt  sich  hier  nicht  um  eine  antagonistische 
oder  antidotische  Wirkung.  Die  Hinzufügung  von  Glycerin  setzt  ein- 
fach die  Wirkung  des  Carbols  herab.  Gleichartiges  beobachtete  später 
(1893)  Hallopeau  bei  Weinsäure;  auch  von  diesem  Stoffe  setzt  Glycerin 
die  Wirkung  herab  (citirt  nach  Stokvis).  In  allen  diesen  Fällen  — 
ich  gehe  unten  bei  der  Besprechung  der  desinficirenden  Wirkung  auf 
den  Grund  der  Sache  näher  ein  —  hat  also  eine  Angabe  der  Maximal- 
dose absolut  keinen  Werth,  um  so  weniger,  weil  in  der  betreffenden 
Tabelle  des  Arzneibuches  den  Medien,  in  welchen  die  verschiedenen 
Stoffe  gelöst  sind,  gar  nicht  Rechnung  getragen  wird.  Eine  eingehende 
Reform  ist  also  auch  auf  diesem  Gebiete  auf  physikalisch  chemischer 
Grundlage  zu  erhoffen. 

Ich  mache  schliesslich  noch  auf  eine  interessante  Arbeit  von 
Stokvis  [4]  über  den  Einfluss  des  Verdünnungsgrades  von  KBr- 
Lösungen  auf  den  letalen  und  toxischen  Effect  beim  Froschherzen  auf- 
merksam. Bei  den  Experimenten  wurde  das  mit  Kronecker's  Canüle 
versehene  isolirte  Froschherz,  frei  in  einer  0,6  ^/^ igen  NaCl-Lösnng 
pulsirend,  mit  verdünntem  Rinderblut  (200  cc  Blut  +  600  cc  0,6^/oiger 
NaCl-Lösung)  gespeist,  in  welchem  verschiedene  abgewogene  KBr-Mengen 
aufgelöst  wurden. 

Der  letale  Effect  wurde  aus  dem  Stillstand  des  Herzens  be- 
urtheilt,  der  toxische  aus  der  Blutmenge,  die  das  Herz,  vor  und  nach 
der  Hinzufügung  von  KBr  zu  dem  Blut,  in  einem  bestimmten  Zeitraum 
auszuwerfen  im  Stande  war.  In  den  angestellten  Untersuchungen  ge- 
lang es  nun  constant  100  mg  Froschherz  durch  2 — 3  mg  KBr  zu  tödten, 
d.  h.  das  Herz  seiner  rhythmischen  Thätigkeit  völlig  zu  berauben,  aber 
nur  in  geeigneter  Concentration.  In  geringeren  Concentrationen 
konnte  Stokvis  viel  grössere  Mengen,  selbst  bis  über  100  mg  dem 
Herzen  zuführen,  ohne  dass  es  seine  Thätigkeit  einbüsste.  Es  wäre 
also  ein  grober  Fehler  2 — 3  mg  KBr  als  die  letale  Dosis  zu  bezeichnen, 
denn  nicht  diese  Gewichtsmenge  an  und  für  sich,  sondern  die  Con- 
centration, in  welcher  sie  mit  dem  Herzen  in  Berührung 
kommt,  beherrscht  den  letalen  Effect. 

Die  letale  Concentration  zeichnete  sich  scharf  ab;  eine  KBr-Lös- 
ung  von  1  Mol  aufgelöst  in  600  Liter  Wasser,  also  ^/goo  normal  (in 
Gewichtsprocenten  ausgedrückt  0,2  ®/o)  hob  fast  unmittelbar  die  Herz- 
thätigkeit  auf;  eine  ^I^qq  normal  KBr-Lösung  (0,181  ^/o  KBr)  fühi'te 
selbst  bei  einer  4-stündigen   Dauer    des   Experimentes    keinen   letalen 
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Eflfect  herbei.  Nur  tritt  bei  letzterer  Concentration  ebenso  wie  bei 
schwächeren  Lösungen  (Stokvis  untersuchte  Verdünnnngsgrade  bis  zu 
^/i2oo  liorm.)  ein  toxischer  Effect  auf. 

Die  geDannten  Grenzwerthe,  Veoo  und  V^o  normal,  sind,  in  ahsolutem  Sinne  ge- 
nommen, nicht  richtig:  denn  aus  Stokvis'  AasfUhrungen  geht  hervor,  dass  er  das 
verdünnte  Rinderhlat  (200  cc  Blut  +  600  cc  NaCl-Lösang)  als  eine  Flüssigkeit  be 
trachtet.  Das  ist  nun  natürlich  nicht  der  Fall,  denn  es  sind  auch  Blutkörperchen 
darin  vorhanden  und  diese  nehmen  kaum  KBr  in  sich  auf.  Die  KBr-Lösungen 
sind  daher  concentrirter  als  ^'eoo  normal  und  V««o  normal.  Das  lässt  selbstverständ- 
lich die  Sohlussfolgerungen  des  Verfassers  unberührt.  Ich  wollte  aber  darauf 
aufmerksam  machen,  weil  es  sich  ereignen  könnte,  dass  man  später  absolute 
Zahlenwerthe  braucht. 


3.  Die  loflenlehre  in  der  Homöopathie. 
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Von  homöopathischer  Seite  ist  die  lonenlehre  herangezogen  worden, 
um  die  besondere  Heilkraft  von  gerade  minimalen  (infinitesimalen)  Dosen 
verständlich  zu  machen.  Hahnemann  hatte  den  heilkräftigen  Einfluss 
grosser  Verdünnungen  einer  vitalen  „Dynamisirung"  zugeschrieben.  Van 
der  Stempel  [1]  meint,  dass  demselben  eine  lonisirung  zu  Grunde  liegt. 
Durch  die  Verdünnung  werden  die  Molecüle  in  ihre  Ionen  dissociirt  und 
diese  mit  Elektricität  geladenen  Theilchen  sind  es,  die  sich  mit  Ionen 
der  Kernsäfte  (bezw.  Zellsäfte)  verbinden  und  die  erwünschte  Wirkung 
entfalten.  Die  nicht  dissociirten  Molecüle  üben  einen  ganz  anderen 
Einfluss  auf  die  Körpergewebe  aus:  sie  wirken  schädlich.  Daher  ist 
die  Verdünnung  nothwendig  und  je  stärker  sie  ist,  um  so  intensiver  ist 
die  heilsame  Wirkung. 

Gegen  letztere  Anschauung  hat  Brand  [2]  mit  Recht  geltend 
gemacht 

1.  dass  alle  elektrisch  spaltbaren  Medicamente,  selbst  in  ge- 
ringer Verdünnung  verabreicht,  im  thierischen  Körper 
durch  dessen  grossen  Wasserreichthum  in  Ionen  zerlegt 
werden.    Und  wenn  einmal  die  vollständige  Spaltung  statt- 
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gefunden  hat,  so  kann  nach  dem  Massenwirkungsgesetz*) 
weitere  Verdünnung  der  Intensität  der  chemischen  Wirk- 
ung nur  schaden.  In  der  That,  wenn  man  sagt,  dass  bei  Verdünn- 
ung einer  Salzlösung  in  Folge  lonenbildung  die  Energie  zunimmt,  so 
folgt  daraus  nicht,  dass  durch  zunehmende  Verdünnung  die  Energie 
fortwährend  weiter  steigen  muss.  Es  kommt  eine  Verdünnung  vor,  bei 
der  alle  Molecüle  in  Ionen  gespalten  sind.  Wird  dann  die  Verdünnung 
noch  weiter  fortgesetzt,  so  nimmt  die  lonenconcentration  ab  und  auf 
die  absolute  lonenconcentration  kommt  es  bei  der  Reaction  an. 
Es  kann  sich  sehr  gut  ereignen,  dass  die  lonenconcentration  bei  einer 
beschränkten  Verdünnung  grösser  ist,  als  bei  einer  stärkeren.  Das  ist 
für  jede  Substanz  verschieden  und  hängt  von  dem  Grade  der  Spalt- 
ung bei  einem  bestimmten  Wasserzusatz  ab. 

2.  Nicht  alle  Medicamente  können  in  Ionen  zerlegt  werden.  Das 
gilt  nur  für  Salze,  Basen  und  Säuren.  Für  die  nicht  in  Ionen  spalt- 
baren, für  die  Nicht-Elektrolyte  also,  lässt  van  derStempeTs  Er- 
klärung im  Stich. 

Dass  ferner,  wie  van  der  Stempel  meint,  die  ungespaltenen 
Molecüle  den  „primären"  schädlichen  und  die  entsprechenden  Ionen 
den  „secundären"  heilkräftigen  Einfluss  ausüben,  und  weiter,  dass 
letzterem  Einfluss  durch  den  ersten  entgegen  gearbeitet  wird,  dafür  habe 
ich  den  thatsächlichen  Beweis  nirgendwo  finden  können.  Ich  muss  hin- 
zufügen, dass  es  mir  auch  unmöglich  sein  würde,  eine  solche  Thatsache 
nach  dem  gegenwärtigen  Standpunkt  unseres  Wissens  zu  deuten. 

Ich  glaube  also  nicht,  dass  die  lonenlehre  im  Stande  ist,  die  an- 
gebliche kräftige  Wirkung  gerade  der  infinitesimalen  Verdünnungen  der 
Homöopathen  zu  erklären. 

Immerhin  hat  die  Wissenschaft  der  letzteren  Jahre  die  biologische 
Bedeutung  von  äusserst  geringen  Dosen  ausser  Zweifel  gesetzt  und  van 
der  Stempel,  sowie  auch  andere  homöopathische  Aerzte  haben  auch 
nicht  versäumt,  hierauf  besonderen  Nachdruck  zu  legen.  In  der  That 
ist  z.  B.  die  Empfindlichkeit  von  Spirogyra  für  minimale  Kupfermengen 
erstaunlich.  Lösungen  von  1  Kupfer  auf  100000000  Wasser  scheinen 
nach  Untersuchungen  von  Karl  von  Nägeli  [3]  für  Spirogyra  tödt- 
lich  zu  sein.  Solch  eine  Kupferlösung  entsteht,  wenn  man  ein  Stück 
Kupferblech  einige  Zeit  in  destillirtes  Wasser  hält. 


1)  Dieses  sagt  aus,   dass  die  Intensität  einer  Reaktion  mit  der  Anzahl  der  in 
Wirkung  tretenden  Tiieilchen  proportional  ist.     (Vergl.  Bd.  II,  S.  466 ) 

Hamburger.  Osmot.  Druck,  m.  Band.  16 
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Wie  Galeotti  fand  [4],  wirkt  auch  colloidales  Kupfer  in 
äusserst  verdünnten  Lösungen  (1  Cu  auf  126000000  Liter  Wasser) 
schädigend  auf  Algen  und  tödtet  sie  schliesslich.  Durch  Zusatz  einer 
Spur  NaCl  wird  diese  Wirkung  aufgehoben,  offenbar  weil  dadurch  der 
colloidale  Zustand  aufgehoben  wird. 

Auch  an  thierischen  Zellen  haben  Israel  und  Klingmann  [5] 
ähnliche  „oligodynamische  Erscheinungen"  beobachtet,  wie  sie  Nägeli 
bei  Spirogyra  constatirte. 

Die  Beispiele  über  den  Einfluss  äusserst  geringer  Quantitäten  lassen 
sich  leicht  um  eine  grosse  Anzahl  vermehren.  Bei  diesem  Einfluss 
spielt  das  elective  Vermögen  bestimmter  Zellen  für  bestimmte  Stoffe 
eine  bedeutende  Rolle.  Dieses  Vermögen  besteht  darin,  dass  bestimmte 
Körperzellen  im  Stande  sind,  bestimmte  Verbindungen,  obgleich  in  sehr 
grosser  Verdünnung  in  den  Körpersäften  vorhanden,  in  relativ  grosser 
Concentration  aufzuspeichern^).  Es  ist  eine  Errungenschaft  der  letzten 
Jahre,  nicht  nur  durch  zahlreiche  Experimente  das  Bestehen  derartiger 
Selectionen  näher  begründet,  sondern  sie  auch  durch  Anwendung  des 
Theilungsprincipes,  dem  Verständniss  näher  gerückt  zu  haben*). 

Wie  hat  nun  unter  diesen  Umständen  der  Unparteiische  über  die 
Thätigkeit  der  ausserordentlich  kleinen  Dosen  im  thierischen  Organismus 
zu  denken?  Ich  glaube,  die  Thatsache,  dass  weder  bei  physiologischen 
Experimenten  noch  auch  in  der  thierärztUchen  Praxis,  die  von  der  Homöo- 
pathie vorgeschriebenen  infinitesimalen  Dosen  bis  jetzt  einen  sichtbaren 
Effect  zu  verzeichnen  haben,  mahnt  bei  voller  Anerkennung  der  Wirkung 
erstaunlich  geringer  Quantitäten,  doch  zu  grosser  Vorsicht.  Mit  dem 
praktischen  Werth  haben  wir  uns  indessen  an  dieser  Stelle  nicht  zu 
beschäftigen;  es  handelte  sich  nur  um  die  Frage,  ob  in  der  lonenlehre 
eine  dem  heutigen  Standpunkt  der  Wissenschaft  entsprechende  be- 
friedigende Deutung  der  Hahne mannschen  Dynamisirung  oder  Poten- 
zirung  gefunden  worden  ist.     Die  Antwort  lautet  verneinend. 

4.  Zum  Mechanismus  der  Narkose. 
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Nachdem  Morton  und  Jackson  1848  den  Aethyläther  als  Nar- 
koticum  erwiesen  hatten,  ist  auf  dem  Gebiet  der  Narkose  mit  ununter- 
brochenem Eifer,  und  man  darf  sagen,  mit  reichem  Erfolg  fortgearbeitet 
worden.  Es  liegt  selbstverständlich  nicht  im  Plan  dieses  Buches  hier 
eine  historische  Uebersicht  über  den  Gegenstand  zu  geben,  um  so 
weniger,  weil  man  in  einer  Arbeit  Dastre's  [IJ  und  auch  in  einer 
Monographie,  die  Overton  dem  Gegenstand  gewidmet  hat  [2J,  treffliche 
Zusammenstellungen  findet.  Hier  darf  nur  von  denjenigen  Untersuch- 
ungen die  Rede  sein,  bei  welchen  die  physikalische  Chemie  zu  Wort 
gekommen  ist.  Von  den  auf  anderen  Boden  stehenden  Forschungen 
erwähne  ich  nur  folgendes. 

a)  Aeltere  Ansichten. 

Nachdem  die  vasomotorischen  Centra  bekannt  geworden  waren,  wurden  diese 
als  der  Angriffspunkt  der  Narkotica  angesehen.  Man  stellte  sich  vor,  dass  die 
Narkose  auf  einer  Gontraction  der  GehimgefiLsse  beruhte.  Dieser  Hypothese  wurde 
aber  von  Claude  Bernard  selbst,  dem  Entdecker  der  vasomotorischen  Nerven, 
niemals  gehuldigt,  und  mit  Recht,  denn  bei  Amphibien  bleibt  das  Gehirn,  selbst  nach 
vollstfindiger  Unterdrückung  der  Gehirncirculation ,  längere  Zeit  functionsfähig  und 
dennoch  lassen  sie  sich  ebenso  leicht  narkotisiren  wie  die  Säugethiere.  Man  ersieht 
hieraus,  dass  die  Narkose  mit  dem  Blutzufluss  höchstens  in  einem  entfernten  Zu- 
sammenhang steht.  Das  wird  durch  den  Befund  an  Insecten  und  Crustaceen  be- 
stätigt, die  überhaupt  keine  besonderen  Blutgefässe  im  Gehirn  besitzen,  sondern  nur 
eine  Art  intercellularer  Lymphe. 

Claude  Bernard  hat  deshalb  auch  eine  ganz  andere  Hypothese  über  die 
Wirkungsweise  der  Narkotica  aufgestellt  [3]  und  führt  sie  auf  eine  S  e  m  i  c  o  a  g  u- 
lation  des  Ganglienzellenprotoplasma  zurück.  Selbstverständlich 
mass  er  dann  gleichzeitig  annehmen,  dass  das  Protoplasma  nach  Entfernung  des 
Narkoticums  wieder  zu  dem  ursprünglichen  Zustand  zurückkehrt.  Dieser  Vorstellung 
hat  sich  Binz  in  seinen  Vorlesungen  über  Pharmakologie  angeschlossen,  aber,  wie 
Overton  betont  hat,  aus  ungenügenden  Gründen. 

16* 
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b)  Hypothese  yon  R.  Dubois. 

Eine  neue  Hypothese  ist  von  R.  Dubois  [4]  aufgestellt  worden. 
Nach  diesem  Verfasser  bewirken  die  Anaesthetica  eine  partielle  Ent- 
wässerung des  Protoplasmas.  In  Folge  dessen  sollen  die  Zellen 
in  einen  Zustand  latenten  Lebens  versetzt  werden,  analog  demjenigen 
der  ausgetrockneten  Weizenälchen  oder  der  ausgetrockneten  Coniferen. 

Der  Hauptversuch,  auf  weichen  diese  Vorstellung  sich  stützt,  ist  folgender: 
Wenn  man  in  einem  geschlossenen  Gefäss  Fettpflanzen  mit  Aetberdampf  in  Berühr- 
ung bringt,  so  treten  nach  einiger  Zeit  dicke  Wassertropfen  auf  der  Epidermisober- 
fläche  aus.  „Les  oranges  qui  ont  s^joumö  assez  longtemps  dans  nne  semblable 
atmosph^re  prennent  Taspect  de  fruits  d^gel^s".  Es  ist  interessant  zu  constatireo^ 
sagt  Dubois  weiter,  dass  die  wesentliche  Wirkung  der  allgemeinen  Anaesthetica 
derjenigen  der  Kälte  in  erheblichem  Maasse  entspricht,  denn  auch  diese  beschränkt 
oder  verhindert  die  Imbibition  und  raft  in  den  gefrorenen  Geweben  die  Trennung 
von  Wasser  und  Protoplasma  hervor.  Nun  ist  die  Kälte  in  der  That  auch  ein 
Anaestbeticum  und  Antisepticum. 

Dieser  Deutung  ist  0 verton  auf  physikalisch-chemischen  Gründen 
entgegen  getreten.  Er  betonte,  dass  die  (behauptete)  Wasserausscheid- 
ung bei  anästhesirten  Pflanzen  mit  Narkose  als  solcher  gar  nichts  zu 
thun  hat,  aber  auf  eine  Aenderung  der  osmotischen  Eigenschaften  der 
Zelle  zurückzuführen  ist.  Nach  0 verton  ist  nämlich  der  Protoplast 
unter  dem  Einfluss  des  Aetherdampfes  für  den  Zellsaft  permeabel  ge- 
worden, so  dass  letzterer,  der  immer  unter  einem  gewissen  Druck  in 
den  Vacuolen  steht,  mit  Erfolg  ausgepresst  wird.  Auch  nach  Gefrieren 
und  Aufthauen  büsst  die  Zelle  ihre  Undurchlässigkeit  für  den  in  den 
Vacuolen  vorhandenen  Zellsaft  ein.  In  den  Versuchen  von  Dubois- 
stammt  also  das  ausgepresste  Wasser  nicht  aus  dem  Protoplasma,  son- 
dern aus  dem  Zellsafte. 

Stellt  man  nach  0 verton  den  Versuch  von  Dubois  mit  der 
Modification  an,  dass  man  die  betreffenden  Pflanzen  nicht  den  Dämpfen 
des  reinen  flüssigen  Aethers  oder  Chloroforms,  sondern  den  Dämpfen 
der  wässerigen  Lösungen  dieser  Verbindungen  aussetzt,  und  zwar 
Lösungen  von  solchen  Concentrationen  (1,25 — 1,5  Gew.-Proc),  die  gerade 
hinreichen,  um  z.  B.  eingebrachte  Algenfäden  zu  narkotisiren,  so  tritt 
durchaus  keine  Wasserausscheidung  bei  Fettpflanzen  auf,  oder  doch  erst 
nach  langer  Zeit,  nachdem  die  Pflanzen  bereits  dauernd  geschädigt 
worden  sind,  wie  dies  bei  jeder  zu  lange  dauernden  Narkose  schliess- 
lich geschieht. 

Mit  Recht  bemerkt  Overton,  dass  auch  der  durch  Aether  und 
Chloroform  herbeigeführte  Austritt  des  flüssigen  Inhaltes  aus  den 
rothen  Blutkörperchen  auf  einer  Störung  der  osmotischen  Eigen- 
schaften der  äusseren  Protoplasmabegrenzung  beruht. 
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c)  Hypothese  yon  H.  Meyer  und  E.  Oyerton« 

Ein  ganz  anderer  Gedanke  liegt  einer  Hypothese  zu  Grunde,  die 
schon  im  Jahre  1847,  also  gleich  nach  der  Entdeckung  der  anästhesiren- 
den  Eigenschaften  des  Aethers,  von  Bibra  und  Harless  ausgesprochen 
wurde.  Nach  diesen  Verfassern  sollte  die  Wirkung  des  Aethers  und 
und  auch  des  Chloroforms  darauf  beruhen,  dass  diese  Stoffe  das  „Ge- 
himfett"  auslaugten.  Dementsprechend  hat  auch  später  L.  Hermann 
die  Frage  aufgeworfen,  ob  nicht  vielleicht  die  Lecithinkörper ,  Chole- 
sterin und  Fett  der  Ganglienzellen  den  gemeinsamen  Angriffspunkt  für 
die  anästhesirenden  Verbindungen  darstellen  [5]. 

Später  wurde  diese  Vorstellung  von  H.  Meyer  [6]  und  unabhängig 
von  ihm  von  Overton  in  folgender  Weise  geändert  bezw.  präcisirt. 
Auch  nach  ihnen  beeinflussen  die  indifferenten^)  Narkotica,  wie 
Alkohol,  Aether  und  Chloroform,  in  erster  Linie  die  Cholesterin- 
und  lecithinartigen  Bestandtheile  der  Zellen  aber  nicht  in  der  von 
Bibra  und  Harless  angenommenen  Weise,  sondern  derart,  dass  sie 
den  physikalischen  Zustand,  indem  diese  Bestandtheile  sich  unter 
normalen  Verhältnissen  in  den  Zellen  befinden,  verändern,  ohne  aber 
das  Austreten  dieser  Bestandtheile  aus  den  Zellen  zu  ver- 
anlassen. 

„Zunächst  müssen  also  die  indifferenten  Narkotia  in  die  lecithin- 
und  cholesterinartigen  Bestandtheile  der  Zellen  übergehen.  Ist  das  ge- 
schehen, so  verändern  sie  den  physikalischen  Zustand^)  dieser  Stoffe 
entweder  dadurch,  dass  letztere  ihre  normalen  Functionen  innerhalb  der 
Zelle  nicht  mehr  vollziehen  können  oder  durch  Störung  der  Functionen 
anderer  Zellenbestandtheile  wirken." 

Der  Kürze  halber  nennt  Overton  die  Cholesterin-  und  lecithin- 
artigen Bestandtheile  der  Zellen  Gehirn-Lipoide. 

Um  die  Stärke  der  verschiedenen  Narkotica  vergleichen  zu  können, 
war  es  zunächst  erwünscht  zu  untersuchen,  wieviel  von  jedem  Narkoti- 
cum  in  das  Lipoid  einzudringen  im  Stande  war.  Indessen  werden  un- 
vermischte  Narkotica  wohl  niemals  gebraucht.  So  werden  in  der  chirurgi- 
schen Praxis  die  Narkotica  immer  mit  Luft  vermischt.  In  den  von 
Meyer   und   seinem  Schüler   Baum   [7]    angestellten   Versuchen,   bei 


1)  Neben  indifferenten  Narkotica  hat  man  noch  baaischei  z.B.  das  Morphin  zu 
unterscheiden.   Hiervon  später. 

2)  Bekanntlich  kann   z.  B.  ein  Gemenge  von  Lecithin  and  Cholesterin   anter 
Wasseraufnahme  quellen. 
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denen  es  sich  hauptsächlich  um  die  Narkotisirung  von  Kaulquappen 
und  von  Wimperbewegungen  handelte,  wurden  Lösungen  von  in- 
differenten Narkotica  in  Wasser  gebraucht.  Und  eigentlich  handelt 
es  sich  auch  bei  der  Narkotisirung  des  Menschen  um  wässerige  Lös- 
ungen, denn  die  Ganglienzellen  müssen  die  Narkotica  aus  der  sie  um- 
spülenden wässerigen  Flüssigkeit  (Lymphe)  beziehen. 

So  ergiebt  sich  von  selbst  die  Frage,  wie  viel  von  dem  in 
Lymphe  aufgelöstenNarkoticum  in  dieGanglienzellen,  resp. 
deren  Lipoid  übergeht. 

Nehmen  wir  Aether  als  Beispiel:  Der  Patient  hat  Aether  ein- 
geathmet;  bald  enthält  die  die  Ganglienzellen  umspülende  Lymphe  eine 
gewisse  Menge  dieses  Narkoticums  gelöst.  Wie  viel  nimmt  die  Ganglien- 
zelle, resp.  deren  Lipoid  davon  auf?  Der  Aether  vertheilt  sich  über 
Lymphe  und  Lipoid  und  dies  geschieht  nach  einem  bestimmten  Gesetz, 
dem  sogenannten  Theilungsprincip.  Von  diesen  Princip  ist  bereits 
in  Bd.  II  S.  411  und  in  diesen  Band  S.  75  die  Rede  gewesen. 

Wegen  der  allgemeinen  Bedeutung  dieses  Gesetzes,  insbesondere 
für  die  Pharmakologie,  namentlich  für  die  Vertheilung  auch  von  anderen 
Arzneistoffen  auf  verschiedene  Gewebstheile,  erörtere  ich  diesen  Begriff 
mit  einigen  Worten  näher.  Ich  komme  später  unter  „Bakteriologisches 
und  Histologisches^  nochmals  auf  den  Gegenstand  zurück. 

a)  Theorie  der  Theilungscoiifficienten. 

Wenn  man  einen  Stoff  mit  zwei  Flüssigkeiten  schüttelt,  in  denen  er  in  ver- 
chiedenem  Grade  löslich  ist,  so  vertheilt  er  sich  über  beide  Flüssigkeiten  nicht  in 
gleichem  Maasse.  Er  wird  in  derjenigen  Flüssigkeit  in  der  grössten  Concentration 
vorhanden  sein,  in  der  er  am  meisten  löslich  ist. 

Der  Quotient  zwischen  den  Concentrationen  des  Stoffes  in  den 
beiden  Flüssigkeiten,  ist  der  Theilungscoöfficient  (Jungfleisch 
und  Berthelot  [8]).  Wenn  z.  B.  in  einem  Liter  Wasser  1  g  einer  Verbindung 
löslich  ist  und  in  einem  Liter  Xylol  bei  derselben  Temperatur  10  g,  so  theilt  sich 
die  Verbindung  zwischen  dem  Wasser  und  dem  Xylol  bei  dieser  Temperatur  stets  so, 
dass  das  Xylol  zehnmal  so  viel  enthält,  als  das  gleiche  Volumen  Wasser.  Der 
Theilungsco^fficient  der  Verbindung  zwischen  Wasser  und  Xylol  ist  also  bei  allen 
Concentrationen,    d.  h.  gleichviel    also,    ob  die   Menge  der  zu  veitheilenden 

Substanz  gegenüber  dem  Flüssigkeitsvolumen  gross  oder  klein  ist,  ^^v  =  0,1. 

Wie  N  e  r  n  s  t  gefunden  hat,  trifft  diese  einfache  Regel  aber  nur  unter 
bestimmten  Bedingungen  zu.  Insbesondere  muss  die  Verbindung  sich  in  beiden  Lös- 
ungsmitteln in  demselben  Molecularzustand  befinden  [9  und  10].  So  fand  N ernst, 
dass  Benzoesäure  sich  über  Wasser  und  Benzol  nach  einer  ganz  anderen  Regel  ver- 
theilt.    Dies   rührt    daher,    dass  die  Benzoesäure  in  Benzol  Doppelmolecüle  bildet. 
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Dementsprechend  wird  der  Coäfficient  nicht,   wie  im  ersten  Fall,   ausgedrückt  durch 

Q 

^^  worin  Ci  und  G^  die   Concentrationen  sind,    in   welchen   die  Verbindung  sich  in 

Q 

den  zwei  Flüssigkeiten   löst,    sondern  durch  ~-.    (Vergleiche   das  Kapitel  „Histo- 

logisches''  2  h.) 

Femer  gilt  die  Hegel  in  ihrer  einfachen  Gestalt  auch  nicht,  wenn  die  Substanz 
in  der  einen  Flüssigkeit  sich  elektrolytisch  dissociirt,  in  der  andern  nicht,  oder 
nicht  in  gleichem  Maasse. 

Auch  die  Temperatur  ist  nicht  ohne  Einfluss.  Wenn  nftmlich  die  Temperatur 
die  Löslichkeit  der  Verbindung  in  einer  der  Flüssigkeiten  in  einem  andern  Grade  he- 
einflusst,  als  in  der  zweiten  Flüssigkeit,  so  kann  der  Theilungscoöfficient  eines 
Systems  nicht  für  alle  Temperaturen  derselbe  sein.  Endlich  müssen,  wenn  die  oben 
angegebene  einfache  Regel  zutreffen  soll,  die  beiden  Lösungsmittel  nur  in  äusserst 
geringem  Maasse  sich  mit  einander  mischen  lassen. 

Wie  steht  es  nun  mit  dem  Theilungscoefficienten  von 
indifferenten  Narkotica  z.  B.  von  Aether  und  von  Chloro- 
form, gegenüber  Lymphe  uud  Lipoid? 


ß)  Ermittelunir  des  Theilungscoefficienten  bei  Narkotica. 

Um  diesen  Coefficienten  ermitteln  zu  können,  muss  man  natürlich 
über  Lipoid,  d.  i.  Lecithin  und  Cholesterin  verfügen.  Diese  Stoffe  sind 
in  grossen  Quantitäten  schwierig  zu  erhalten.  Darum  und  auch  mit 
Hinsicht  auf  unsere  mangelhafte  Kenntniss  betreffs  der  quantitativen 
Zusammensetzung  der  grauen  Substanz  haben  Meyer  und  Baum, 
sowie  auch  0 verton  sich  begnügt,  statt  Lipoid,  Olivenöl  zu  nehmen 
und  statt  Lymphe  Wasser  zu  benützen.  So  ermittelten  sie  dann  den 
Theilungscoefficienten  der  indifferenten  Narkotica  zwischen  Olivenöl  und 
Wasser.  0 verton  verhehlt  sich  nicht,  dass  auf  die  genaue  Ueberein- 
stimmung  zwischen  Lipoid  und  Olivenöl  kaum  zu  rechnen  ist.  Es  sind 
z.  B.  die  käuflichen  Salze  der  basischen  Anilinfarben  in  Olivenöl  nicht 
oder  kaum  löslich,  im  Gegensatz  hierzu  aber  löslich  in  Cholesterin  wie 
auch  in  Lecithin. 

Es  giebt  verschiedene  allgemeine  Methoden  den  Theilungscoeffi- 
cienten zu  bestimmen.  Man  kann  sie  in  physikalische,  chemische  und 
physiologische  eintheilen. 

Die  im  Princip  einfachste,  aber  nicht  immer  leicht  ausführbare  ist  diejenige, 
der  man  eine  bestimmte  Gewichtsmenge  des  zu  untersuchenden  Stoffes  in  einer 
bekannten  Menge  der  einen  Flüssigkeit  auflöst,  die  erhaltene  Lösung  mit  einem  be- 
kannten Volumen  der  zweiten  Flüssigkeit  schüttelt,  die  Trennung  beider  Flüssig- 
keiten abwartet  und  in  der  ersten  Flüssigkeit  die  Concentration  der  nunmehr  noch 
gelösten  Substanz  ermittelt.   Die  Schwierigkeit  liegt  in  der  quantitativen  Bestimmung. 
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Die  von  0 verton  ausgedachte  physiologische  Methode  ist 
im  Gegensatze  zu  der  eben  genannten,  nur  für  Narkotica  verwendbar. 
Als  Indicator  benutzt  Overton  am  liebsten  junge  Kaulquappen  von 
9 — 14  mm  Länge  und  verschiedene  Entomostraken  (Arten  von  Daphnia. 
Cyclops  etc.).  Auch  kann  man  Infusorien,  Pflanzeuzellen  etc.,  nehmen. 
Man  ermittelt  erst  die  Concentration  des  betrefifenden  Narkoticums  in 
wässeriger  Lösung,  welche  gerade  hinreicht,  um  die  Organismen,  die 
man  als  Indicatoren  benutzen  will,  vollständig  zu  narkotisiren.  Diese 
Concentration  ist  nicht  nur  für  verschiedene  Objecte  verschieden,  son- 
dern diflferirt  auch  für  Objecte  derselben  Art.  Mit  Rücksicht  auf  letz- 
tere Thatsache  stellt  man  verschiedene  Versuche  an  und  berechnet 
Mittelwerthe. 

Besitzt  man  diese  Mittelconcentration  a,  so  werden  Olivenöl  und 
Wasser  in  einem  bekannten  Verhältniss  mit  einer  bestimmten  Menge 
des  zu  untersuchenden  indifferenten  Narkoticums  geschüttelt.  Nach  Ab- 
setzen der  wässerigen  Lösung  wird  geprüft,  ob  letztere  das  Object  nar- 
kotisirt.  Ist  das  der  Fall,  so  fügt  man  zum  Gemisch  eine  abgemessene 
Quantität  Wasser,  prüft  wieder  und  wiederholt  bis  in  der  wässerigen 
Lösung  eine  bestehende  Narkose  etwas  zurückgeht.  Auf  diese  Weise 
hat  man  somit  eine  wässerige  Flüssigkeit  gefunden,  von  der  man  sagen 
kann,  dass  die  Concentration  mit  der  von  a  übereinstimmt.  Es  ist  nun 
nicht  schwer,  den  Theilungscoeflficient  zu  berechnen. 

Man  hahe  z.  B.  lg  des  Narkoticums  in  dem  Flüssigkeitsgemisch  gelöst.  Nach 
wiederholter  Wasserzugabe  ergab  sich,  dass  10  cc  Olivenöl  mit  100  cc  Wasser  ver- 
setzt werden  müssen,  um  die  zur  Narkose  erforderliche  wässrige  Lösung  zu  be- 
kommen. Hatte  sich  nun  früher  ergeben,  dass  im  Mittel  eine  0,3 ^/o-Lösung  des 
betreffenden  Narkoticums  zur  Narkose  hinreichte,  so  darf  man  schliessen,  dass  nach 
dem  Schütteln  von  1  g  des  Narkoticums  mit  10  cc  Olivenöl  und  100  co  Wasser,  die 
wässrige  Lösung  0,3%  des  Narkoticums  enthielt,  also  in  100  cc  0,3  g.  In  10  cc 
Olivenöl  befanden  sich  also  0,7  g.  In  100  cc  Olivenöl  würde  das  7  g  betragen 
haben.  Der  Theüungsooöfficient  des  bewussten  Narkoticums  zwischen  Olivenöl  und 
Wasser  betrug  also  7 : 0,3  =  23,3. 

Es  ist  das  ein  ganz  willkürliches  Beispiel,  das  ich  zur  Erläuterung 
supponirt  habe.  In  der  Monographie  Overton's  findet  man  kein 
zahlenmässiges  Beispiel  erwähnt. 

Die  Methode  hat  unter  andern  den  Vortheil,  dass  man  nur  sehr 
geringe  Mengen  des  Narkoticums  braucht ;  schon  wenige  cc  der  Lösung 
reichen  für  den  Narkoseversuch  aus,  sofern  man  nur  kleine  Kaulquappen 
oder  die  kaum  einige  cm  messenden  Entomostraken  als  Indicatoren 
anwendet. 
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y)  Bedeutmijr  der  Theilangsco^fficienteii  ffir  die  Anffassong  des  Wirkmifsmechaiiis- 
mas  von  indifferenten  Narkotica. 

H.  Meyer  fand,  dass  die  relativen  narkotischen  Kräfte  vieler 
praktisch  wichtiger  Narkotica  in  der  nämlichen  Reihenfolge  stehen,  wie 
die  Grösse  ihrer  Theilungscoefficienten  zwischen  Oel  und  Wasser.  Nach 
dem  Gesagten  lässt  sich  hier  der  Theilungscoefficient  ausdrücken  durch 
den  Quotient  der  Concentration  des  Narkoticums  in  Oel  und  der  Con- 
centration  desselben  in  Wasser. 

Der  Theilungscoefficient  ist  demnach  um  so  grösser,  je  bedeutender 

j-   T  ••  1-  ui     i.  j     X-    1    i.«  •    i-v  1    T%  Concentration  in  Oel 

die  Loshchkeit  des  isarkoticums  in  Oel.  Da  nun  y, — r- — ^—^f = 

Concentration  in  Wasser 

Concentration  in  Lipoid  .  ,    ,  ,  ^. 

/s 7 — 7= -• — f —     i:-  angenommen  ist,  kann  man  auch  sagen:  Ein 

Concentration  in  Lymphe      °  ^^ 

Narkoticum  wirkt  um  so  stärker  je  grösser  die  relative  Lös- 
lichkeit in  dem  Gehirnlipoid  ist^). 

Hier  schliesst  sich  unmittelbar  die  Frage  an,  ob  verschiedene 
Narkotica,  wenn  sie  in  gleicher  Menge  im  Gehirnlipoid  anwesend  sind, 
auch  quantitativ  dieselbe  narkotische  Wirkung  ausüben,  ob  also  die 
Natur  der  Narkotica  (abgesehen  somit  von  ihrem  Löslichkeits-  und 
Theilungsverhältniss)  für  die  Wirkung  gleichgültig  ist.  Das  ist 
«ine  Frage,  die  man,  solange  die  procentische  Zusammensetzung  des  Ge- 
misches der  Gehirnlipoide  in  den  Neuronen  nicht  bekannt  ist,  noch 
nicht  entgültig  beantworten  kann,  denn  hierfür  ist  es  zunächst  nöthig, 
genau  zu  wissen,  wie  viel  des  Narkoticums  in  die  Zellen  eingedrungen 
ist.  Erst  dann  kann  man  ausfindig  machen,  ob  gleiche  Mengen  den- 
selben Effect  haben. 

Es  ist  uns  noch  eine  Thatsache  in  gleicher  Richtung  bekannt  ge- 
worden, die  in  hohem  Maasse  die  Aufmerksamkeit  beansprucht.  Ov er- 
tön hat  gefunden,  dass  die  Concentration  des  Aethyläthers  im  Blut- 
plasma eines  Hundes,  welche  gerade  hinreicht,  um  den  Himd  in  voll- 
ständiger Narkose  zu  erhalten,  fast  genau  die  gleiche  ist,  wie  die  Aether- 
concentration  in  dem  Blutplasma^)  einer  Kaulquappe,  die  erforderlich  ist, 
um  letztere  völlig  zu  narkotisiren.  Da  nun  auch  zur  vollständigen 
Narkose   des  Menschen,   wie  von   Paul  Bert  und  Andern   festgestellt 


1)  Hierbei  wird  die  Löslichkeit  des  Narkoticums  in  Wasser  und  Lymphe   als 
gleich  angenommen. 

2)  Eigentlich   die  Aether-Concentration   in   dem   wässerigen   Medium,  in 
dem  die  Kaulquappe  sich  befindet. 
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worden  ist,  der  Aethergehalt  der  Inspirationsluft ,  ebenso,  wie  beim 
Hunde,  20  g  Aether  pro  Hektoliter  betragen  muss  und  da  die  Blut- 
temperatur des  Menschen  und  des  Hundes  im  wesentlichen  gleich  sind, 
so  gelangt  man  zu  dem  unerwarteten  Ergebniss,  dass  das 
Gehirn  des  höher  entwickelten  Menschen  nicht  empfind- 
licher gegen  Aether  ist  als  das  Gehirn  eines  Hundes  oder 
einer  Kaulquappe,  oder  dass  wenigstens  bei  allen  dreien  dieselbe 
Concentration  des  Aethers  im  Blutplasma  zur  vollständigen  Gehirn- 
narkose erforderlich  ist. 

Auch  Mäuse»  Sperlinge  und  Insecten  (es  wurden  Bienen,  Wespen,  Ameisen  und 
Fliegen  untersucht),  mussten  ein  Luftgemisch  von  mindestens  20  g  Aether  pro  Hekto- 
liter einathmen,  um  vollständig  narkotisirt  zu  werden.  Die  Sperlinge  bedurften 
sogar  eines  Luftgemisches,  das  etwas  mehr  Aether  enthält.  Dies  hängt  damit  zu- 
sammen, dass  die  Körpertemperatur  bei  den  Vögeln  um  einige  Grade  höher  ist,  als 
bei  den  Säugethieren.  Das  Blut  absorbirt  aber  aus  demselben  Gemisch  von  Aether 
und  Luft  bei  höherer  Temperatur  etwas  weniger  Aether. 

Aehnliche  Verhältnisse  wurden  auch  bei  Chloroform  gefunden. 

Es  muss  hervorgehoben  werden,  dass  die  Gleichheit  der  zur  Narkose  erforder- 
lichen Concentration  des  Aethers  in  dem  Blutplasma,  nicht  für  alle  Thierclassen 
gilt.  Bei  den  verschiedenen  Gruppen  der  Würmer  ist  eine  mindestens  doppelt  so 
hohe  Concentration  des  Aethers  erforderlich,  bei  einigen  noch  höhere  Concentrationen. 
Bei  den  Protozoen  und  Pflanzen  sind  etwa  6  mal  höhere  Concentrationen  des  Aethera 
zur  Narkose  erforderlich  als  bei  den  Kaulquappen. 

Letzteres  rührt  vielleicht  daher,  dass  die  Protozoen  und  Pflanzenzellen  weniger 
lipoidartige  Stoffe  (Lecithin,  Cholesterin  etc.)  enthalten  und  sich  bei  der  Theilung 
also  einer  geringeren  Quantität  des  ihnen  dargebotenen  Narkoticums  bemächtigen 
können  ? 

Meyer  hat  hervorgehoben,  dass  die  Narkose  eigentlich  bei  allen 
Zellen  des  Organismus  möglich  ist,  wenn  nur  Fett  und  fettähnliche  (oder 
wie  wir  mit  0 verton  sagen  lipoidartige)  Substanzen  darin  vorkommen, 
in  welchen  sich  die  Narkotica  lösen  können.  Dementsprechend  wird  die 
Wirkung  an  denjenigen  Zellen  am  ersten  und  stärksten  hervortreten 
müssen,  in  deren  chemischen  Bau  jene  fettähnlichen  Stoffe  vorwalten 
und  in  denen  sie  besonders  wesentliche  Träger  der  Zellfunction  sind : 
in  erster  Linie  also  an  den  Nervenzellen. 

In  Uebereinstimmung  damit  steht,  wie  Ov ertön  noch  näher  be- 
tont hat,  dass  diejenigen  Verbindungen  die  stärksten  Narkotica  sind, 
die  gleichzeitig  eine  sehr  geringe  Löslichkeit  in  Wasser  mit  einer  sehr 
hohen  Löslichkeit  in  Olivenöl,  oder  strenger  in  den  Gehirnlipoiden,  com- 
biniren.  Phenanthren  z.  B.,  von  dem  1  Theil  erst  in  circa  200000  Theilen 
Wasser,  das  aber  in  Olivenöl  leicht  löslich  ist,  narkotisirt  Kaulquappen 
noch  in  einer  Concentration  von  1  :  1500000;  (Chloroform  thut  es  erst 
in  einer  Concentration  von  1  :  GOOO). 
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Ebenfalls  dem  Verhalten  der  Tbeilung8co6fficienten  enteprechend,  nimmt  in 
den  verschiedenen  homologen  Reihen  die  narkotische  Kraft  einer  Verbindung  mit 
der  Länge  ihrer  Kohlenstoffkette  zunächst  schnell  zu.  Wenn  aber,  wie  das  bei 
den  höchsten  Gliedern  der  Ketten  der  Fall  ist,  trotz  einer  hohen  relativen  Lös- 
lichkeit in  den  Gehimlipoiden ,  die  absolute  Löslichkeit  unter  ein  bestimmtes 
Minimum  sinkt,  kann  die  Verbindung  nicht  mehr  als  Narkoticum  dienen. 

Weiter  ist  von  den  isomeren  Alkoholen,  Estern  u.  s.  w.  die  Verbindung  mit 
der  am  wenigsten  verzweigten  Kohlenstoffkette,  das  stärkste  Narkoticum.  Diese 
Verbindung  ist  auch  viel  löslicher  in  Olivenöl  als  die  Verbindung  mit  der  am  meisten 
verzweigten  Kohlenstoffkette. 

Der  Eintritt  einer  Hydroxylgruppe  in  ein  Molecül  an  Stelle  eines  Wasser- 
stoff- oder  Halogen-Atoms  setzt  die  narkotische  Kraft  der  Verbindung  stark  herab. 
In  noch  stärkerem  Maasse  gilt  dies  für  den  Eintritt  von  zwei  oder  mehr  Hydroxyl- 
gruppen in  das  Molekül.  Wird  aber  der  Wasserstoff  der  Hydroxylgruppen  durch 
eine  Alkylgruppe  ersetzt,  so  fungiren  die  entstehenden  Verbindungen  wieder  als 
starke  Narkotica.    Auch  die  Phenoläther  sind  starke  Narkotica. 

Diese  Aenderungen  in  der  narkotischen  Kraft  einer  Verbindung 
nach  verschiedenen  Substitutionen  gehen  wieder  parallel  mit  den  Grössen 
der  Theilungscoefficienten. 


Schliesslich  sei  es  mir  gestattet  auf  einen  sehr  schönen  Beweis 
aufmerksam  zu  machen,  den  Meyer  kürzlich  für  das  Gesetz  der 
Theilungscoefficienten  erbracht  hat  [12]. 

Da  der  Einfluss  der  Temperatur  auf  die  Löslichkeit  in  Wasser 
und  Oel  für  verschiedene  Verbindungen  nicht  der  gleiche  ist,  so  hat  es 
nichts  Befremdendes,  dass  mit  dem  Steigen  der  Temperatur,  der  Theil- 
ungscoefficient  zwischen  Oel  und  Wasser  bei  manchen  Stoffen  abnimmt,  bei 
manchen  zunimmt.  Dementsprechend  muss  die  Concentration,  bei  welcher 
gerade  Narkose  eintritt,  für  Poikilotherme  z.  B.  Froschlarven,  bei  den  einen 
mit  der  Temperatur  zunehmen,  bei  den  andern  mit  derselben  abnehmen. 

Die  Experimente  genügen  in  vollkommenster  Weise  der  theoreti- 
schen Forderung. 


Concentration,  bei  welcher  eben 
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bei  3« 

bei  30« 

bei  3« 

bei  30<> 

Salicylamid 

Visoo  norm. 

Veoo  norm. 

22,232 

14,002 

Benzamid 

^'600            „ 

Vaoo       „ 

0,672 

0,437 

Monoacetin 

\'»o           ,» 

V'o 

0,099 

0,066 

Aethylalkohol 

*/» 

'h 

0,026 

0,047 

Chloralhydrat 

Vso          „ 

V««)     „ 

0,053 

0,236 

Aceton 

*/8 

'17 

0,146 

0,235 

254  Pharmakologisches. 

bezw.  3(HgS203)  +  5(K2Sa03).  Sie  krystallisiren  schön,  geben  mit  Eiweiss 
keine  Fällung  und  enthalten  39,31  °/o  bezw.  31,41  ®/o  Quecksilber. 

Um  die  Quecksilberwirkung  dieser  Salze  kennen  zn  lernen,  ver- 
setzte sie  Dreser  mit  Zucker  und  Hefezellen  und  untersuchte,  in 
welchem  Maasse  die  Gährung  durch  die  Salze  beeinträchtigt  wurde.  Da- 
neben wurden  ähnliche  Versuche  mit  einer  Sublimatlösung  angestellt, 
die  dieselbe  Quecksilbermenge  enthielt.  Während  nun  die  Sublimat- 
lösung und  die  Rhodansalzlösung  die  Zuckergährung  verhinderten,  war 
merkwürdiger  Weise  die  Lösung  von  Quecksilberhyposulfit  hierzu  nicht 
im  Stande. 

Das  sonst  so  giftige  Quecksilber  war  also  merkwürdiger 
Weise  in  derForm  seines  complexen  unterschwefligsauren 
Kalisalzes  ungiftig  für  die  Hefezellen. 

Dreser  hat  dafür  die  richtige  Erklärung  gegeben.  Um  diese 
verständlich  zu  machen,  will  ich  einige  allgemeine  pyhsikalisch-chemi- 
schen   Bemerkungen  vorausschicken ,    die  von  grosser  Tragweite    sind. ' 

Wenn  man  AgNOg  mit  NaCl  versetzt,  so  entsteht  bekanntlich 
AgCl.  In  die  Sprache  der  lonenlehre  übersetzt  heisst  dies:  AgNOj  ist 
in  die  Ionen  Ag'  und  NO'g  gespalten ;  NaCl  ist  in  die  Ionen  Na*  und  Cl' 
gespalten  und  die  Ionen  Ag*  und  Cl'  verbinden  sich  zu  AgCl.  Versetzt 
man  aber  AgNOg  mit  NaClOg,  so  bildet  sich  kein  AgCl,  weil  bei  der 
elektrolytischen  Dissociation  von  NaClOj  keine  Chlorionen  frei  werden, 
denn  diese  Verbindung  wird  in  Na'  und  Clüg'  gespalten.  Nur  Ionen 
reagiren  mit  einander. 

Ein  schönes  Beispiel  für  letzteren  Satz  finden  wir  in  folgendem 
Versuch. 

Leitet  man  trockenes  HCl  durch  Chloroform,  so  erhält  man  eine  Lösung,  welche 
keine  Ionen  enthält.  Dies  ergiebt  sich  daraus,  dass  sie  den  elektrischen  Strom  nicht 
leitet.  Bringt  man  in  diese  Lösung  ein  Carbonat,  so  wird  es  nicht  zersetzt.  Fügt 
man  aber  weiter  eine  Spur  Wasser  hinzu,  so  dass  ein  Theil  der  HCl  sich  dissociiren 
kann,  so  findet  unmittelbar  Entwickelung  von  Kohlensäure  statt. 

Dasselbe  Princip  gelangt  auch  bei  den  complexen  Salzen  zum 
Ausdruck. 

Beiläufig  sei  hervorgehoben,  dass  man  die  „complexen  Salze'*  wohl 
von  denen  zu  unterscheiden  hat,  die  man  Doppelsalze  nennt. 

Ein  Beispiel  möge  den  Unterschied  klar  legen. 

Werden  Kupfersulfat  (Cn  SO«)  und  Ealiumsulfat  (K,  SO«)  in  Wasser  gelöst  und 
mischt  man  die  entstandenen  Lösungen  mit  einander,  so  wird  bei  Abkühlung  aus 
dieser  Lösung  ein  Salz  auskrystallisiren,  welches  den  Namen  Kaliumkupfersulfat  trägt 
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und  durch  die  Formel  Cu  SO« .  K^  SO« .  6  H^O  dargestellt  werden  kann.  Löst  man  dieses 
Salz  aufs  Neue  in  Wasser,  so  lässt  sich  die  Gegenwart  von  Eupferionen  (mittelst 
H2S),  Kaliumionen  (mittelst  H2PtCle)  und  Sulfationen  (mittelst  BaCl2)  nachweisen. 
Man  nennt  nun  das  Salz  CnSO4.EsSO4.6H2O  ein  Doppelsalz.  Ein  solches 
Salz  giebt  in  seiner  Lösung  die  Reactionen,  welche  die  einzelnen 
Ionen  zeigen.  Die  Gefrierpunkterniedrigung  einer  Lösung  des  Doppelsalzes  ist 
gleich  der  Summe  der  Gefrierpunktemiedrigungen  seiner  Componenten,  hier  von 
CUSO4  und  E2SO4. 

Betrachten  wir  dagegen  die  Lösung  des  Silbercyankalium  AgCN.EGN,  welches 
entsteht,  wenn  man  AgCN  in  KCN-Lösung  auflöst.  Zusatz  einer  Lösung  von  NaCl 
erzeugt  darin  keinen  Niederschlag  von  AgCl.  Die  Erklärung  hierfür  findet  man  in 
dem  Ergebniss  anderer  Versuche,  welche  lehren,  dass  das  Silbercyankalium  in  die  Ionen 
K*  und  Ag(CN)'2  zerfällt.  Silberionen  sind  also  darin  nicht  vorhanden  und  deshalb 
ist  die  Bildung  von  AgCl  unmöglich.  Ein  solches  Salz  wie  EAg(CN)2,  in  welchem 
die  Eigenschaften  der  Componenten  AgCN  und  KCN  nicht  unver- 
ändert geblieben  sind,  nennt  man  ein  complexes  Salz.  Die  Ionen,  welche  in 
den  Lösungen  der  Componenten  AgCN  und  KCN  zugegen  waren  (K^CN^Ag')  findet 
man.  in  der  Lösung  des  complexen  Salzes  nicht  unverändert  wieder  und  hiermit 
hängt  die  Thatsache  zusammen,  dass  die  Gefrierpunkterniedrigung  einer  derartigen 
Lösung  nicht  gleich  der  Summe  derjenigen  ist,  welche  die  Componenten  ergeben 
würden. 

Durch  diese  Vorstellung  erhalten  zahllose  Thatsachen,  die  seit  Langem  be- 
kannt sind,  eine  ungezwungene  Erklärung.  Ich  verweise  wegen  des  Näheren  auf 
Ostwald's  wissenschaftliche  Grundlagen  der  analytischen  Chemie.  8«  Auflage. 
Leipzig  1901. 

Gleichartige  Ueberlegungen  wie  bei  dem  complexen  Salz  AgCN .  KCN 
gelten  auch  für  Dreser's  unterschwefligsaures  Quecksilbersalz. 

Dieses  entsteht  z.  B.,  wenn  man  gelbes  HgO  in  Kaliumhyposulfit 
K2S2O3  (gewöhnlich  Kaliumthiosulfat  genannt)  einträgt,  nach  folgender 
Gleichung : 

'         K.  S  —  SO3K  /S  -  SO3K 

Hg|0-f^  =K20  +  Hg( 

I K|  s  -  SO3K  \S  —  SO3K 

Letzteres  nun  spaltet  sich  in  die  Ionen 

/        yS-: 


-SOgV 
—  SO3/ 


Hg  (  und  2K 

\      \S  — S03> 

Dass  wirklich  keine  Hg'-Ionen  als  solche,  wohl  aber  K -Ionen 
sich  abspalten,  hat  Dreser  noch  durch  Elektrolyse  weiter  bewiesen.  Er 
fand,  dass  Kalium  sich  an  der  Kathode,  Quecksilber  aber  an  der 
Anode    abschied^)     Eine  gleichartige   lonenspaltung    hatte    früher 


1)  Man  sieht,  es  war  ein  Irrthum  Dreser 's,  hier  von  einem  ^Doppelsalz* 
zu  sprechen.  Der  Irrthum  hezieht  sich  bei  dem  Verfasser  aber  lediglich  auf  den 
Namen,  denn  die  Deutung  der  Thatsachen  war  eine  überaus  richtige. 
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Barth  [29J  in  0  s  t  w  a  1  d  's  Laboratorium  für  das  schwefligsaure  Natrium- 
quecksilbersalz  gefunden. 

War  nach  dieser  Vorstellung  die  nichtgiftige  Wirkung  des  complexen 
Salzes  auf  Hefezellen  leicht  zu  verstehen,  so  musste  es  doch  beim  ersten 
Anblick  befremden,  dass  es  demgegenüber  auf  den  Kaninchenorganismus 
einen  sehr  schädlichen  Einfluss  ausübte,  ja  sogar  eine  eben  so  starke  Gift- 
wirkung entfaltete,  als  ob  eine  äquivalente  Sublimatlösung  angespritzt  war. 

/       /S-SO,Y 
Offenbar  aber  zersetzt  sich  das  IHg'  I-Ion  im  Kör- 

\       XS-SOs/ 
per  dieses  Thieres  schnell  unter  Bildung  von  Quecksilber- 
ionen.   Auf  diese  Weise  kann  dann  das  Quecksilber  auch  im  complexen 
Salz  eine  Giftwirkung  ausüben. 

Diese  Zersetzung  des  complexen  Ions  findet  bei  niedriger  Tem- 
peratur sehr  langsam  statt,  denn  bei  Fischen  und  Fröschen  blieb  die 
Quecksilberwirkung  sehr  lange  aus.  Dreser  hält  also  das  unter- 
schwefligsaure  Quecksilbersalz  für  die  praktische  Verwerthung  sehr  ge- 
eignet, denn  es  gibt 

1.  keine  Eiweissfällung, 

2.  keine  Localerscheinungen 

und  3.  ermöglicht  es  eine  exacte  Dosirung. 


6.  Die  Lehre  von  der  Üesinfection  im  Lichte  der  Theorie  der 
elektrolytischen  Dissociation. 
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Im  Jahre  1896  veröflfentlichten  Paul  und  Krön  ig  Untersuch- 
ungen, welche  bezweckten,  das  desinficirende  Vermögen  verschiedener 
StoflFe  mit  einander  zu  vergleichen.  Sie  studirten  Salze,  Basen,  Säuren, 
Halogene,  Oxydationsmittel  und  einige  organische  Verbindungen  in 
wässeriger,  alkoholischer  und  ätherischer  Lösung  bei  verschiedenen  Ver- 
dünnungen [1  u.  2J.  Bei  allen  Untersuchungen  wurde  die  Temperatur 
constant  gehalten,  da  nur  unter  dieser  Bedingung  vergleichbare  Resul- 
tate zu  erzielen  waren. 

Als  Versuchsobjecte  benutzten  die  Verfasser  meistens  Milzbrand- 
sporen  oder  Staphylococcus  pyogenes  aureus.  Sie  arbeiteten  wenig  mit 
den  vegetativen  Formen,  sondern  meist  mit  den  Sporen  des  Milzbrandes, 
weil  die  vegetative  Form  von  Milzbrand  —  und  dies  gilt  auch  von 
Staphylococcus,  der  nur  als  vegetative  Form  zu  erhalten  ist  —  gegen  so  ver- 
dünnte Lösungen  von  Desinfectionsmitteln  empfindlich  ist,  dass  Unter- 
schiede nicht  mit  genügender  Deutlichkeit  hervortreten  können. 

Die  desinficirende  Kraft  der  Lösungen  wurde  in  der  Weise  unter- 
sucht, dass  die  Autoren  sie  auf  eine  annähernd  gleiche  Anzahl  Sporen 
einwirken  Hessen.  Dann  wurden  die  Gifte  auf  chemischem  Wege  be- 
seitigt —  also  etwa  bei  Anwendung  von  schweren  Metallsalzen,  durch 
Einwirkung  von  Schwefelammon  oder  bei  Anwendung  von  Laugen  bezw. 
Säuren  durch  Neutralisation  —  und  nunmehr  geprüft,  wieviele  Sporen 
noch  auf  Agar  auskeimten.  Insbesondere  haben  sich  Krönig 
und  Paul  bemüht  festzustellen,  ob  und  inwieweit  die  Des- 
infection (und  Entwickelungshemmung),  auf  Ionen  zurückzu- 
führen sei. 

a)  Salze. 

Von  den  Salzen  kamen  nur  die  der  schweren  Metalle  zur  Unter- 
suchung. 

Hamburger,  Omnot.  Druck.    Ul.  Bd.  17 
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Die  meisten  Experimente  wurden  mit  Qaecksilherverhindungen  angestellt. 
Verschiedene  dieser  Verbindungen  wurden  in  äquivalenten  Mengen  abgewogen  und 
in  gleichen  Volumen  Wasser  gelöst.  Die  Autoren  hatten  also  gleich  concentrirte 
Lösungen.  Durch  Bestimmung  der  Leitfähigkeit  war  bekannt,  in  welchem  Grade 
diese  äquivalenten  Lösungen  dissociirt  waren.    (Bd.  I,  S.  41,  Methode.) 

Folgende  Tabelle  enthält  die  Namen  einiger  dieser  Verbindungen  nach  ihrem 
Dissociationsgrad  geordnet. 

1.  Quecksilberchlorid  HgCU. 

2.  Quecksilberbromid  HgBrs. 

3.  Quecksilbercyanid  Hg(GN)8. 

Es  Hess  sich  nun  erwarten,  dass,  wenn  die  desinficirende  Wirk- 
ung der  Anionen  Gl',  Br'  und  (CN)',  sowie  der  nicht  dissociirten  Mole- 
cüle  gegenüber  der  desinficirenden  Wirkung  des  Hg'-Ions  gering  oder 
Null  war,  die  Desinfectionswirkung  der  betreffenden  Lösungen  im  Wesent- 
lichen von  der  Concentration  dieses  Hg'-Ions  abhängen,  d.  h.  mit  dem 
Dissociationsgrad  der  Salze  parallel  gehen  würde. 

Dass  dies  wirklich  der  Fall  war,  geht  aus  folgender  Tabelle  her- 
vor, welche  die  Versuchsergebnisse  an  Sporen  von  B.  Anthracis  enthält. 


Lösung 


Nach  Einwirkung  der 

Lösungen  wfthrend  20  Minuten 

entwickeln  sich  noch 


Nach  Einwirkung  der 

Lösungen  während  85  Minuten 

entwickeln  sich  nech 


1  Mol  HgCl,  in  64  1  Wasser 

1     „    HgBr,  in  64  1 

1     „    Hg(CN),inl61      „ 


7  Colonien 
34 


I 


0  Colonien 
0         „ 
33 


Es  entwickelten  sich  also,  nach  20  Minuten  währender  Einwirkung 
von  1  Grammmolecül  HgCl2  (271  g)  aufgelöst  in  64  Liter  Wasser,  7  Colonien ; 
nach  Einwirkung  von  1  Grammmolecül  HgBrg  in  64  Liter  Wasser  da- 
gegen 34  Colonien.  Die  HgClg-Lösung  wirkte  also  stärker  desinficirend 
als  die  äquivalente  Hg-Brg- Lösung,  und  eine  sogar  concentrirtere  Hg(CN)2- 
Lösung  war  die  schwächste  von  allen.  Ein  entsprechendes  Resultat 
erhielten  die  Verfasser  auch  nach  längerer  Einwirkung  der  betreffenden 
Lösungen. 

Diese  Abnahme  der  desinficirenden  Wirkung  von  oben  nach  unten 
entspricht  ganz  der  gleichsinnigen  Abnahme  des  Dissociationsgrades, 
m.  a.  W.:  Je  stärker  die  untersuchten  Quecksilberverbind- 
ungen dissociirt  sind,  d.h.  je  mehr  Quecksilberionen  in  der 
Volumeinheit  der  betreffenden  Lösungen  vorhanden  sind, 
um  so  stärker  ist  die  desinficirende  Wirkung. 


DissociatioDSgrad  der  Salzlösangen. 
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Wie  Paul  und  Krön  ig  mittheilen  [2],  hat  Ikeda  eine  einfache  Beziehung 
zwischen  Concentration  und  Giftwirkung  der  Hg  ClfLösungen  abgeleitet,  die  aber 
auch  nach  ihm  selbst  eine  weitere  experimentelle  NachprQfung  bedarf.  Der  Ver- 
fasser hält  es  für  wahrscheinlich,  dass  der  Ausdruck  ganz  allgemein  auf  die  Des- 
infectionsvorgänge  angewendet  werden  kann. 

Zu  demselben  Resultat  wie  bei  den  Quecksilbersalzen,  gelangten 
Paul  und  Krön  ig  auch  bei  Silber-,  Gold-  und  Kupfersalzen,  bei  denen 
das  Metallion  gleichfalls  giftige  Wirkung  hat.  Insbesondere  bei  den 
Silberverbindungen  haben  sie  aber  weiter  gefunden,  dass  neben  dem 
Metallion  auch  das  Säure-Ion  (Anion)  und  vielleicht  auch  das  unzer- 
setzte  Molecül  an  der  desinficirenden  Wirkung  betheiligt  ist. 

Ich  erwähne  folgende  Tabelle: 


Colonien  nach 

Lösung 

60  dünnten 

AgNOs  in  20  1  Wasser 

27 

AgClOg  in  20  1 

42 

AgClO,  in  20  1        „ 

219 

CHjCOOAg  in  20  1  Wasser 

1580 

(essigsaures  Silber) 

CeHj  .  SO« .  OAg  in  20  1  Wasser 

800 

(benzolsulfosaures  Silber) 

/OH 
CÄ<                    in  20  1  Wasser 
\S0, .  0  Ag 

1654 

1653 

(phenolsulfosaures  .Silber) 

Oflfenbar  ist  das  desinficirende  Vermögen  dieser  Lösungen  ver- 
schieden stark,  obgleich  die  Concentration  der  Silberionen  dieselbe  ist. 
Die  Wirksamkeit  dieser  Lösungen  hängt  also  auch  von 
dem  Säureion,  vielleicht  auch  von  den  undissociirten  Mole- 
külen ab. 

Erwähnung  verdient  noch,  dass  das  Silberthiosulfat  (unterschweflig- 
saures  Silber)  sehr  geringe  desinficirende  Wirkung  zeigt,  ebenso  wie 
auch  das  entsprechende  Quecksilbersalz.  Beide  sind  eben  complexe 
Salze,  aus  welcher  nur  wenige  Metallionen  abgespalten  werden.  (Vergl. 
oben  S.  255  in  dem  vorigen  Abschnitt.) 

In  vollkommener  üebereinstimmung  damit  steht,  dass  —  während 
das  Sulfat,  Chlorid  und  Acetat  des  Kupfers  das  Wachsthum  von  Lupinen- 
keimlingen hemmen,  ja  dieselben  bereits  tödten,  wenn  nur  ^/siäoo  Mol. 
in  einem  Liter  Wasser  enthalten  sind  —  von  der  complexen ,  wenige 

17* 
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Cu'-Ionen  bildenden  Verbindung,  die  der  Zusammensetzung  1  Cu  SO4  -j" 
1  C12H22O11  +  3K0H  entspricht,  bis  zu  ^/ioo  Mol.  im  Liter  Lösung  vor- 
handen sein  kann,  bevor  sich  eben  Giftwirkungen  bemerklich  machen  [4], 

o)  Abschwächaof  der  desiaficireodeo  Wirkaof  von  Salzen  durch  Hiazofä^anf  be- 
stimmter Ionen. 

Nach  dem  soeben  Gesagten  wird  jedes  Mittel,  das  die  elektro- 
lytische Dissociation  der  Hg"-Salze,  also  die  Concentration  dei'  wirksamen 
Ionen  einschränkt,  schwächend  auf  das  desinficirende  Vermögen  wirken 
müssen.  Zu  den  Mitteln  nun,  die  den  Grad  der  elektrolytischen  Dis- 
sociation herabsetzen,  gehört  der  Zusatz  des  entsprechenden  Anions ,  so 
z.  B.  der  Zusatz  von  Cl'-Ionen  zu  dem  HgClg.  Es  ist  aber  nicht  mög- 
lich lediglich  freie  Anionen  hinzuzusetzen;  deshalb  benutzt  man  zu 
diesem  Zweck  ein  neutrales  Chlorid,  z.  B.  NaCl. 

Der  Grund  dieser  dissociationsvermindemden  Beeinflussung  ist 
folgender: 

Wir  denken  uns  eine  gesättigte  HgCis-Lösung  theilweise  in  die  Ionen  Hg" 
and  Cl'  +  Gl'  zerfallen.  Bei  constanter  Temperatur  besteht  ein  bewegliches  Gleich- 
gewicht zwischen  den  unzersetzten  HgGls  -  Molekülen  und  den  Ionen  Hg"  and  Gl'. 

HgCl,^Hg"  +  (Gl'  +  G10 

Ist  kl  die  Geschwindigkeit,  mit  welcher  HgGl«  in  seine  Ionen  zerfällt  and  k, 
diejenige,  mit  welcher  die  Ionen  das  andissociirte  Salz  zarückbilden,  so  ist  nach 
dem  Gesetz  von  Guldberg  und  Waage,  wenn  GHgCls,  GHg-,  Gci'.  die  Goncentrationen 
von  HgGlj,  Hg"  and  Gl',  vorstellen  (vergl.  Bd.  II,  S.  477), 

kl  GugCl,  =  k«  Gug-  X  Gci', 
also^=    CHrXCci-, 

k,  GHgCls 

Setzen  wir  fttr  ^-  =  K 
GHgCl, 

abo  GHg"  X  Gel',  =  K  X  GngCi,. 
Da  nun  bei  constanter  Temperatur  in  einer  gesättigten  HgGlt-Lösung,  GHgOl» 
constant  ist,  so  können  wir  für  das  letztere  Glied  eine  andere  constante  E'  schreiben. 

Demnach:  CHg-  X  Cci'2  =  K' 

Also  das  Product  der  Goncentrationen  in  der  Lösung  (Löslich- 
keitsproduct)  ist  constant. 

Vergrössern  wir  nun  durch  Zusatz  von  Chlorionen  den 
Werth  von  Cci'2?  so  wird,  da  der  Werth  von  k^  constant  bleibt, 
CHg-  dementsprechend  abnehmen  müssen,  d.  h.  die  Dissocia- 
tion von  UgClg  geht  etwas  zurück  und  je  mehr  NaCl  man  hinzufügt, 
um  so  grösser  ist  dieser  Rückgang. 


Dissociationsrückgang  durch  ZusAtze. 
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Statt  NaCl  kann  man,  wie  aus  diesen  Ausführungen  und  auch  aus 
den  Versuchen  hervorgeht,  auch  andere  Chloride  wie  KCl,  CaCl,  und 
selbst  HCl  anwenden,  Paul  und  Krönig  haben  nun  constatirt,  dass 
durch  alle  diese  Mittel  auch  die  desinficirende  Kraft  abnimmt.  Dem- 
entsprechend geschieht  das  auch,  wenn  man  zu  Hg  (N03)2  ein  Nitrat 
z.  B.  NaNOg  oder  auch  HNOg  hinzufügt. 

Die  folgende  Tabelle  enthält  einige  zahlenmässige  Resultate.  Das 
Object  war  Bac.  anthracis  (Sporen).  Die  Flüssigkeiten  wirkten  9  Minuten 
auf  die  Sporen  ein. 

Abnahme  der  desinflcireiiden  Kraft  durch  Hinzufügung  von  Ionen. 


Losung 

Anzahl  Colonien 

flgCl« 

aufgelöst  in  16  Liter  Wasser 

8 

HgCl,  +  1 

NaCl 

82 

HgCl,  4-  2 

NaCl 

124 

HgCla  +   3 

NaCl 

282 

HgCU  +  4 

NaCl 

382 

HgCl,  -f-  4,6  NaCI 

410 

HgCl,  +  6 

NaCl 

803 

HgCl,  +  10 

NaCl 

1087 

Diese  Tabelle  lehrt  unzweideutig,  dass  je  mehr  Koch- 
salz zu  dem  Sublimat  hinzugefügt  wurde,  sich  um  so  mehr 
Colonien  ceteris  paribus  entwickelten,  um  so  geringer  also 
die  desinficirende  Kraft  war. 

Dieses  Ergebniss  ist  auch  deshalb  von  Interesse,  weil  in  der  medi- 
cinischen  Praxis  relativ  oft  mit  Sublimatlösungen  desinficirt  wird  und 
es  hierbei  üblich  ist,  die  Schwerlöslichkeit  des  HgClg  durch  starken  Zusatz 
von  Kochsalz  zu  beseitigen.  Das  deutsche  Arzneibuch  hat  in  seiner  neuesten 
Auflage  Sublimatpastillen  vorgeschrieben,  welche  HgClg  und  NaCl  in 
gleichen  Gewichtstheilen  enthalten,  was  ungefähr  der  Zusammensetzung 
HgClg  +  ^Tjö  NaCl  der  Tabelle  entspricht. 

Man  sieht  aus  der  Tabelle,  dass  dieses  Kochsalzquantum  die  des- 
inficirende Kraft  erheblich  zurückdrängt.  Indessen  ist  diese  Zurück- 
drängung viel  geringer,  wenn  es  sich  um  grössere  Verdünnungen  han- 
delt. Wenn  man  1  Grammmolecül  HgClg  +  4,6  NaCl  nicht  in  17,  son- 
dern in  256  Liter  auflöst  —  und  diese  Verdünnung  entspricht  gerade 
der  in  der  Praxis  gebräuchlichen  1  pro  Mille-Lösung  —  so  fällt  der 
Einfluss  des  NaCl  fast  ganz  weg.  Eine  entsprechende  Versuchsreihe, 
bei  der   in  256  1  Wasser  einmal  1  Grammmolecül  HgClg  +  2  Gramm- 
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molecüle  NaCl  aufgelöst  wurden,  lehrte,  dass  die  während  20  Minuten 
lang  mit  diesen  Flüssigkeiten  behandelten  Sporen,  10  bezw.  13  Colonien 
gaben  (Das  Verhältniss  bei  Verdünnung  mit  16  1  Wasser  war,  wie 
oben  ersichtlich,  8  und  124). 

Obgleich  also  die  Sublimatpastillen  in  der  üblichen  Verdünnung 
keine  erhebliche  Einschränkung  des  dem  vorhandenen  HgClg  entsprechen- 
den Desinfectionsvermögens  erleiden,  geht  doch  aus  diesen  Versuchen 
deutlich  hervor,  dass  es  im  Allgemeinen  nicht  gleichgültig  ist,  wie  viel 
NaCl  man  hinzusetzt,  um  so  weniger,  weil  1  UgClg  +  2  NaCl  ein  com- 
plexes  Salz  NasHgC^  bildet,  in  dem  das  Hg"-Ion  als  solches  nicht  mehr 
vorhanden  ist. 

Paul  und  Krön  ig  wiesen  nach,  dass  auch  andere  Chlorverbind- 
ungen das  Desinfectionsvermögen  des  Sublimats  zurückdrängen,  dies  aber 
in  geringerem  Maasse  thun,  je  schwächer  sie  dissociirt  sind,  z.  B.  CaCl^ 
weniger  als  NaCl.     Es   entspricht  dies  der  oben  gegebenen  Erklärung. 

b)  Säuren. 

Im  Grossen  und  Ganzen  geht  die  desinficirende  Wirkung  der  Säure- 
lösungen ihrem  Dissociationsgrad  parallel,  d.  i.  also  der  Zahl  der  Wasser- 
stoflFionen  pro  Volumeinheit  der  Lösung.  Ich  sage  „im  Grossen  und 
Ganzen",  denn  wenn  man  HCl,  HBr,  HCIO4  und  HNOg  in  Concentrationen, 
bei  denen  sie  gleich  stark  dissociirt  sind,  mit  einander  vergleicht, 
so  ist  ihre  Desinfectionswirkung  doch  eine  verschiedene.  Dies  rührt 
daher,  dass  die  Säuren  noch  ätzende,  oxydirende  und  andere  Wirkungen 
auf  die  Bacterien  ausüben.  Bei  sehr  starken  Verdünnungen  treten  diese 
Wirkungen  aber  in  den  Hintergrund,  so  dass  der  oben  genannte  Parallelis- 
mus um  so  mehr  der  Wahrheit  entspricht,  je  verdünnter  die  Lösungen  sind. 

Für  höhere  Pflanzen  hat  man  gleichartige  Thatsachen  beobachtet.  So  fand 
z.  B.  Heald  eine  ^/i^wo  normal  Lösung  von  HCl,  H2SO4,  HNO«  und  HBr  in  gleichem 
Maasse  giftig  für  die  Keimlinge  von  Pisum  sativum.  Die  äquinormalen  Lösungen  der 
genannten  starken  Sfturen  enthalten  bei  dieser  grossen  Verdünnung  die  gleiche  H*- 
lonenconcentration.  Gleichartiges  fand  er  für  Zea  Mais,  bei  welcher  die  V^^oo  Normal- 
lösungen giftig  waren.  Dass  die  Gift  Wirkung  in  der  That  von  den  H'-Ionen  und 
nicht  von  den  Gl',  Br',  NO'«,  SO'VIonen  herrührt,  geht  daraus  hervor,  dass  die  Natrium- 
salze der  genannten  Säuren  in  derselben  Verdünnung  keine  Gift  Wirkung  zeigen.  Da- 
gegen  ertrugen  Pisum  sativum  und  Zea  Mais  viel  stärkere  Essigsäure-Lösungen. 
Das  rührt  daher,  dass  die  \/is8oo-  und  V^oo  Normalessigsäurelösungen  bei  weitem 
nicht  so  stark  in  ihre  Ionen  dissociirt  sind  als  die  äquivalenten  Lösungen  der  ge- 
nannten starken  Säuren.  Demgegenüber  wirken  nach  Kahlenberg  und  True 
Propionsäure,  Buttersäure  und  Valeriansäure,  wenngleich  sie  nach  Ostwald  etwas 
weniger  stark  dissociirt  sind  als  Essigsäure,  doch  viel  stärker  schädigend  als  diese. 
Man  hat  das  dadurch  zu  erklären  gesucht,  dass  hier  auch  die  Anionen  und  vielleicht 
auch  die   unzersetzten    Säuren  nicht  ohne  Einfluss  sind,   hat  indessen   den  Factor 
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,,Zeit"  nicht  berücksichtigt  (siehe  anter  g,  S.  268\  Weiter  verweise  ich  auf  die 
früher  erörterten  Ausführungen  von  Jacques  Loeb  (Muskeln). 

Dass  aber  unter  geeigneten  Bedingungen  die  antiseptische  Func- 
tion von  Säuren  sehr  deutlich  als  durch  H-Ionen  herbeigeführt  sich 
ergeben  kann,  lehren  die  sorgfaltigen  Versuche  von  Manfred  Bial  [22]. 
Sie  betreffen  die  antiseptische  Wirkung  verdünnter  Säuren  auf  den 
Hefepilz  und  unterscheiden  sich  insbesondere  dadurch  von  den  Experi- 
menten von  Paul  und  Krön  ig,  dass  sie  mit  viel  verdünnteren  Säuren 
ausgeführt  werden  konnten,  weil  Hefepilze  weit  empfindlicher  sind,  als 
die  von  Paul  und  Krönig  benützten  Milzbrandsporen.  Die  Anwend- 
ung sehr  verdünnter  Säuren  hat  den  grossen  Yortheil,  dass  man  wenig 
von  Nebenwirkungen  der  Säuren  zu  fürchten  hat. 

Auch  war  BiaTs  Versuchsverfahren  sehr  einfach.  Die  Activität 
des  Hefepilzes  und  also  auch  die  Beinträchtigung  durch  Säure  wurde 
durch  Messung  des  aus  Traubenzucker  entwickelten  Gases  ermittelt; 
das  Volumen  drückte  die  Gährintensität  aus. 

Ich  will  hier  eine  Versuchsreihe  mittheilen. 

Vergleich  von  HC1,H2S04,H8P04,CH8C00H. 

Gährintensität 
Röhre     1  enthaltend  0,00083  norm.      HCl         .... 


2 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 

10 

11 

12 

13 

14 

15 

16 

17 

18 

19 

20 

21 

22 

23 

24 


0,00166 

0,0025 

0,0033 

0,005 

0,0066 

0,00083 

0.00166 

0.0025 

0,0033 

0,005 

0,0066 

0,00083 

0.00166 

0,0033 

0,005 

0,0066 

0,0083 

0,01 

0,016 

0,025 

0,033 

0,05 

0,066 


57.60^) 

20  60 

3/60 

2/60 

0 

0 

H^SO, 5560 

30'60 

5'60 

2/60 

, 0 

, 0 

HaPO* 56/60 

, 56/60 

2060 

.....  12/60 
3  60 

, 2/60 

, 0 

CHsCOOH 57,60 

, 56.60 

55  60 

3/60 

0 


1)  d.  h.  also,  dass  57,60  des  Gefässes  mit  Gas  gefüllt  ist. 
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Ich  muss  hier  noch  auf  eine  wichtige  Sache  aufmerksam  machen. 
Wenn  es  richtig  ist,  dass  die  antiseptische  Wirkung  verdünnter  Säuren 
von  der  H'-Ionenconcentration  abhängig  ist,  so  muss  jedes  Mittel,  das 
die  elektrolytische  Dissociation  der  Säure  herabsetzt,  auch  deren  anti- 
septische Wirkung  herabdrücken.  Wie  aus  dem  Obenerwähnten  (S.  260) 
hervorgeht,  wird  die  elektrolytische  Dissociation  von  HCl  durch  NaCl 
zurückgedrängt.  Trotzdem  fand  Bial  das  antiseptische  Vermögen  nicht 
verringert;  im  Gegentheil  vermehrt  Der  Autor  erklärt  das  dadurch, 
dass  die  Chlorionen  (des  NaCl)  auf  die  H'-Ionen  katalysirend  wirken. 
Eine  vollkommen  gleiche  Erscheinung  beobachtet  man  bei  der  Zucker- 
inversion. Versetzt  man  HCl  mit  ein  wenig  NaCl,  so  wird  das  Inversions- 
vermögen gesteigert.  Was  NaCl  gegenüber  HCl  bewirkt,  bewirkt  Na2S04 
gegenüber  H2SO4 ,  Natriumacetat  gegenüber  Essigsäure.  Grössere 
Mengen  der  entsprechenden  Salze  drücken  aber  das  antiseptische  Ver- 
mögen der  Säuren  herab,  weil  dann  der  Einfluss  der  Dissociationsab- 
nahme  bedeutender  ist  als  der  der  katalytischen  Wirkung. 

c)  Basen. 

Von  diesen  wurden  KOH,  NaOH,  LiOH  und  NH4OH  untersucht. 
Ihre  desinficirende  Wirkung  geht  dem  Dissociationsgrad  parallel,  also 
auch  der  Anzahl  freier  Hydroxylionen  pro  Volumeinheit  der  Lösung. 
Dementsprechend  ist  auch  die  desinficirende  Kraft  des  Ammoniaks  sehr 
klein,  da  die  elektrolytische  Dissociation  dieser  Verbindung  sogar  bei 
erheblicher  Verdünnung  noch  gering  ist  (vergl.  Bd.  1  S.  43). 

d)  Halogpene. 

Die  Halogene:  Cl,  Br  und  J  besitzen  auch  in  sehr  grossen  Ver- 
dünnungen eine  ganz  ausserordentlich  starke  Desinfectionskraft.  Nach 
einer  Einwirkungszeit  von  2  Minuten  haben  Chlor  und  Brom  bei  der 
Verdünnung  von  1  Mol  auf  128  Liter  die  Sporen  getödtet.  Da  sich 
das  Jod  erst  in  571  Liter  Wasser  löst,  konnte  ein  Vergleich  der  drei 
Halogene  nur  von  dieser  Verdünnung  an  vorgenommen  werden.  Es 
stellte  sich  dabei  heraus,  dass  diese  Elemente  nach  ihrer  Desinfections- 
wirkung  in  derselben  Reihenfolge  —  Chlor ,  Brom ,  Jod  —  stehen, 
welche  sie  auch  in  ihrem  sonstigen  chemischen  Verhalten  zeigen. 

e)  Phenol,  Lysol,  Creolin  und  andere  orgpanische  Desinfectionsmittel. 

Bekanntlich  bildet  Phenol  (CeHjOH)  bei  gewöhnlicher  Temperatur 
farblose  Krystalle,  die  sich  mit  10  ®/o  Wasser  zu  einer  Flüssigkeit,  dem 
sogenannten  „Acid.  carbolicum  liquefactum"  verbinden. 
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Es  stellte  sich  nun  die  merkwürdige  Thatsache  heraus,  dass  das 
Acid.  carbolic.  Hquef actum  nicht  besser,  eher  etwas  -schwächer  auf 
Milzbrandsporen  einwirkt  als  die  5®/oige  wässerige  Lösung,  obgleich 
erstere  fast  16  mal  so  viel  Phenol  im  selben  Volumen  der  Flüssigkeit 
enthält. 

Auf  eine  weitere  merkwürdige  Thatsache  hat  Scheurlen  die  Auf- 
merksamkeit gelenkt.  Wenn  zu  einer  wässerigen  Phenollösung 
ein  Salz  z.  B.  NaCl  hinzugesetzt  wird,  so  wird  die  desin- 
ficirende  Kraft  der  Lösung  wesentlich  verstärkt  [5]. 

Diese  Thatsache  ist  später  von  Wiardi  Beckmann  [6],  von 
Paul  und  Krönig  [7],  von  Scheurlen  und  Spiro  [8],  von  Spiro 
und  Bruns  [9]  eingehend  studirt  und  bestätigt  worden.  Die  Ver- 
stärkung des  Phenols  geht .  der  Concentration  der  Kochsalzlösung  parallel 
und  macht  sich  schon  bei  geringen  Kochsalzconcentrationen  bemerkbar, 
wie  die  folgenden  Versuche  von  Römer  beweisen  [10]. 


Einflnss  von  NaCl  auf  die  desinflcirende  Wirkung  von  Phenol. 

Tage  der  Einwirkung  auf  die  Milzbrandsporen. 


0     !     1     I     3 


9 


11     I     13 


15 


5®/o  Phenol    .     .    . 

S^lo  Phenol  +  1  »/o 

NaCl 

5^/0  Phenol  +  8»/o 
NaCl 


6300     1390 


8640 


1450 
1480 


2350       230 


1260  I    950 


810 


2520       800       — 


0       — 


580 
186 


560 
96 


530  Colonien 
0 


An  Stelle  von  Kochsalz  kann  man  auch  andere  Verbindungen  ver- 
wenden, nur  müssen  es  Elektrolyte  sein;  fast  undissociirte  Salze,  wie 
benzoesaures  Natrium,  nützen  beinahe  nichts.  Indessen  wirken  gleich 
stark  dissociirte  Elektrolyte  nicht  gleich,  sondern  es  herrscht  doch  eine 
ganz  bestimmte  Reihenfolge,  die,  nach  absteigendem  Effect  geordnet, 
nach  Spiro  und  Bruns,  die  folgende  ist;  NaCl,  KCl,  NaBr,  NaJ, 
NaNOg. 

Was  ist  die  Ursache  dieser  Erscheinung  V  Bekanntlich  wird  durch 
Elektrolyte  die  Löslichkeit  organischer,  oder  richtiger  gesagt,  nicht- 
leitender Verbindungen  besonders  nachdrücklich  herabgesetzt.  Phenol 
lässt  sich,  wie  Spiro  und  Bruns  gelegentlich  ihrer  Untersuchungen 
Äuch  berichten,  durch  NaCl  sogar  ausfällen,  „aussalzen.'* 

Denkt  man  sich  nun  Bacterien  von  einer  wässerigen  Phenollösung 
umgeben,  so  wird  das  Phenol  sich  über  das  Lipoid  des  Bacterienleibes 
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und  das  umgebende  Wasser  vertheilen.  Je  löslicher  das  Phenol  im 
Wasser  ist,  um  so  weniger  häuft  sich  im  Bacterienleib  an,  und  umge- 
kehrt ^).  Setzt  man  also  die  Löslichkeit  von  Phenol  in  der  äusseren  Flüssigkeit 
durch  Hinzufügung  von  Salz  herab,  so  ändert  sich  das  Theilungsver- 
hältniss  zu  Gunsten  des  Lipoids  :  es  dringt  mehr  Phenol  in  den  Bacterien- 
leib ein,  die  desinficirende  Wirkung  hat  somit  durch  Hinzufügung  von 
Salz  zu  dem  Phenol  zugenommen  (Spiro  [11]).  Diese  Erklärung  für 
die  Verstärkung  der  Phenolwirkung  durch  Kochsalz  gewinnt  dadurch  in 
hohem  Maasse  an  Wahrscheinlichkeit,  dass  die  Erscheinung  nicht  bloss 
an  Phenol,  sondern  auch  an  anderen  Nichtleitern  beobachtet  wird.  Ins- 
besondere wird  sie  ferner  noch  dadurch  befestigt,  dass  die  Verstärkung 
der  desinficirenden  Wirkung  in  derselben  Reihenfoige  zunimmt,  wie  die 
Löslichkeit  der  hinzugefügten  Elektrolyte  in  Phenol. 

In  gleichem  Sinoe  sprechen  auch  die  Ergebnisse  verschiedener  anderer  Lös" 
lichkeitsbestimmungen.  Setschenow  [12]  bestimmte  den  Einfluss  verschiedener 
Salze  auf  die  Löslichkeit  von  Kohlenoxyd  in  Wasser.  Gordon  [10]  und  Roth  [14] 
thaten  dasselbe  für  Stick stoffoxydul,  Steiner  [15]  fQr  die  Löslichkeit  von  Wasser- 
stoff. Mc  Intosh  [16]  von  Alkohol,  Euler  [17]  von  Aethylacetat  und  Roth- 
mund [18]  von  Phenylthiocarbamid.  Alle  fanden,  dass  die  Löslichkeit  der  ge- 
nannten, doch  sehr  verschiedenartigen  Stoffe  stets  am  ungünstigsten  beeinflusst 
wird  durch  SO"«,  dann  durch  Gl',  weniger  durch  NO'g  und  Br'  und  am  wenigsten 
durch  J^  Von  Kationen  war  es  das  Na*,  das  am  stärksten  beeinträchtigend  auf  die 
Löslichkeit  wirkte;  schwächer  wirkten  K*  und  NH4.  Warum  die  Ionen  so  ver- 
schieden und  in  erwähntem  Sinne  auf  die  Löslichkeit  wirken,  ist  noch  unbekannt. 

f)  Alkohol  und  Aether  als  Lösungsmittel;  ihr  Einfluss  auf  das  des» 

inftcirende  Vermögen. 

Paul  und  Krön  ig  haben  weiter  «auf  die  Thatsache  aufmerksam 
gemacht,  dass  eine  Lösung  von  HgCl2  oder  AgNOg  in  absoluten  Alkohol 
oder  Aether,  auch  bei  tagelanger  Einwirkung,  ohne  jeden  Einfluss  auf 
Milzbrandsporen  ist.  Dies  rührt  daher,  dass  die  betreffenden  Substanzen 
in  diesen  Lösungsmitteln  nur  sehr  wenig  discociirt  sind.  Wird  dann 
der  Alkohol  mit  Wasser  verdünnt,  so  tritt  auch  die  desinficirende  Wirk- 
ung ein.  Verfolgt  man  nun  weiter,  in  welchem  Grade  dies  bei  Alkohol- 
lösungen verschiedenen  Procentgehaltes  der  Fall  ist,  so  gelangt  man  zu 
dem  unerwarteten  Resultat,  dass  Lösungen  von  Sublimat  und  AgN08 
in  Alkohol- Wassergemischen  sogar  viel  stärker  desinficirend  wirken,  als 
in  Wasser  allein. 


1)  Ueber  das  Theilungsprincip  vergl.  man  Bd.  II,  S.  411  u.  diesen  Band  S.  246; 
weiter  das  Kapitel  Histologisches  unter  2  b. 


Alkoholische  Lösungen  von  Desinfectionsmitteln. 


267 


Vielleicht  ist  diese  günstige  Wirkung  der  Alkohol- Wassergemische 
auf  eine  Begünstigung  des  Eindringens  von  Ag'-  und  Hg"-Ionen  durch 
den  Alkohol  zurückzuführen. 

Auch  ist,  wie  Minervini  bei  seinen  Untersuchungen  über  die 
Wirkung  von  Desinfectionsmitteln  in  alkoholischer  Lösung  hervorgehoben 
hat,  der  Einfluss  des  Theilungscoefficienten  zwischen  Lipoiden  und 
Lösungsmittel  nicht  ausser  Betracht  zu  lassen.  Bei  Ersatz  von  Alkohol 
durch  Wasser  findet  zweifellos  eine  Verschiebung  statt  [19J. 

Paul  und  Krönig  haben  gefunden,  dass  die  Verstärkung  beim 
Silbemitrat  eine  viel  bedeutendere  ist  wie  beim  Sublimat  und  weiter, 
dass  ersteres  in  50^/oigem  und  letzteres  in  25^/oigem  Alkohol  am  besten 
wirkt.  Beim  AgNOg  beginnt  die  Verstärkung  schon  bei  einer  alkoholischen 
Lösung  von  10  ^/o,  während  beim  Sublimat  zunächst  eine  Abschwächung 
der  Desinfection  eintritt  und  die  Verstärkung  erst  bei  20  ^/o  einsetzt. 

g)  Anderweitige  Abweichungen.    Schlussbetrachtung. 

Der  erörterte  Satz,  dass  bei  den  Salzen,  Säuren  und  Basen,  die 
desinficirende  Wirkung  der  Concentration  der  wirksamen  Ionen  pro- 
portional ist,  welcher  Satz  noch  eine  schöne  Bestätigung  in  der  Be- 
obachtung fand,  dass  die  Mittel,  welche  nach  den  theoretischen  Forder- 
ungen der  lonenlehre  die  Dissociation  zurückdrängen,  auch  die  des- 
inficirende Wirkung  hinabdrücken,  dieser  Satz  scheint  aber  einige  Aus- 
nahmen zu  erleiden. 

So  fanden  Paul  und  Krön  ig,  dass  das  Nitrat,  Sulfat,  Acetat 
des  Quecksilbers,  obgleich  sie  in  äquimolecularen  Lösungen  viel  stärker 
dissociirt  sind  als  die  entsprechende  Sublimatlösung,  viel  schwächere 
Desinfectionsmittel  sind  als  diese. 

Dies  mag  aus  folgender  Tabelle  hervorgehen. 


Einwirkung  der  FlIlMiK^ 

keit  auf  die  Sporen 
während   6   Minaten 

Binwirkung  der  Flfluig- 
keit  auf  die  Sporen 
während  80  Minnten 

HgCl,                                      1  Mol :  16  Liter 

Hg(NO,),  +  HNO,') 

HgSO,  +  4H,S04 

Hg  (CHaC00)2  +  CH.COGH        „ 

48  GolonieD 
2000 
1800 
2737 

0  GolonieD 
560 
592 
1294 

1)  Die  eDtsprechenden  Säuren  sind  hinzugefügt  woiden,  weil  sonst  durch  Löb- 
ung  in  viel  Wasser  hasische  Salze  ausfallen.  Die  entsprechende  Säure  als 
solche  steigert  aher  die  Wirksamkeit  der  freien  Hg" -Ionen  nicht,  wie  ohen 
(S.  264)  aus  einander  gesetzt  wurde.    Im  Gegentheil! 
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Wie  ersichtlich,  entwickeln  sich  nach  Einwirkung  von  Sublimat 
viel  weniger  Colonien  als  nach  Einwirkung  der  anderweitigen  Queck- 
silberverbindungen. Das  Sublimat  hat  also  am  kräftigsten  desinficirend 
gewirkt. 

Weiter  fanden  Paul  und  Krönig,  dass  HgClg  und  Hg(CN)2  trotz 
derVerschiedenheit  der  Dissociationsgrade  einen gleichgradigen 
Einfluss  auf  die  Entwickelungshemmung  (ich  spreche  hier  nicht 
von  Abtödtung)  von  Milzbrandsporen  ausübten. 

Und  so  giebt  es  mehr  Abweichungen.  M  aillard  [20]  betonte  aber, 
dass  man  neben  dem  Einfluss  der  molecularen  (osmotischen)  Concentra- 
tion,  auch  dem  Einfluss  der  Einwirkungszeit  Rechnung  tragen  soll. 
Wenn  man  Organismen  nur  sehr  kurze  Zeit  mit  giftigen  Ionen  in  ver- 
schiedener Concentration  in  Berührung  lässt,  so  kann  es  sich  ereignen, 
dass  trotz  dieser  Verschiedenheit  in  der  Concentration,  kein  quantitativer 
Unterschied  zu  bemerken  ist,  weil  dieser  in  der  kurzen  Zeit  noch  nicht 
genügend  zum  Ausdruck  gekommen  ist.  Erst  nach  längerer  Einwirkung 
und  zwar,  nachdem  die  lonenconcentration  innerhalb  und  ausserhalb  der 
Organismen  ungefähr  dieselbe  geworden  ist,  kann  man  eigentlich  das 
Facit  aufstellen.  Es  kommt  also  auch  die  Diffussionsgeschwin- 
digkeit  in  Betracht,  die  nicht  bei  allen  Bacterienzellen 
dieselbe  ist. 

Bereits  früher  hatte  auch  Paul  vermuthet,  dass  die  Diffusions- 
geschwindigkeit bei  der  desinficirenden  Wirkung  verschiedener  chemischer 
Agentien  eine  Rolle  spielt  und  hatte  dann  Eckardt  [21]  veranlasst, 
die  Diffusionsgeschwindigkeit  verschiedener  Desinfectionsmittel  zu  unter- 
suchen. Dabei  stellte  sich  heraus,  dass  zwischen  dieser  Diffusionsge- 
schwindigkeit und  der  Giftwirkung,  welche  sich  gewissen  Bacterien 
gegenüber  zeigt,  ein  gewisser  Parallelismus  besteht. 

Verfolgen  wir  zunächst  M  aillard 's  Untersuchungen! 

Der  Verfasser  hatte  sich  zur  Aufgabe  gestellt,  die  Giftigkeit  des  Eupfersulfats  für 
Penicillium  glaucum  kenueu  zu  lemeu.  Hierzu  brachte  er  Gulturen  des  genannten  Pilzes 
in  Glaskolben,  die  sich  in  einem  Thermostat  bei  18°  befanden.  Dann  wurden  verschie- 
den concentrirte  Eupfersulfatlösungen  eingetragen.  Die  Entwickelung  der  PUze  fand 
während  etwa  fünf  Wochen  statt,  in  welcher  Zeit  das  osmotische  Gleichgewicht 
zwischen  den  Flüssigkeiten  innerhalb  und  ausserhalb  der  organischen  Zellen  sich 
einstellen  konnte.  Sodann  wurden  die  Flocken  (Pilzanhäufungen),  welche  sich  in 
der  Flüssigkeit  gebildet  hatten,  durch  Filtration  von  derselben  getrennt,  getrocknet 
und  gewogen.  Die  nachstehende  Tabelle  zeigt,  in  welcher  Weise  das  Gewicht  der 
Gultui'en  mit  der  Concentration  der  Kupferionen  zusammenhängt.  (Diese  Concentra- 
tion liess  sich  aus  der  Leitfähigkeit  der  betreffenden  Lösungen  bestimmen.) 
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Anzahl  der  Grammionen  Kupfer.  Gewicht  der  Gultureu. 

0,0803  0,0166 

0,0647  0,0442 

0,0554  0,0505 

0,0329  0,0649 

Je  grösser  die  Zahl  der  Eupferiooen  in  demselben  Volumen, 
um  so  geringer  ist  das  Gewicht  der  Culturen. 

Wurde  der  Dissociationsgrad  des  vorhandenen  Kupfersulfats  durch  Zusatz 
eines  Salzes  mit  gleichartigem  Anion  (z.  B.  (NH«)^  SO«  oder  Na^  SO«)  zurückgedrängt^ 
so  trat  eine  Herabsetzung  der  Giftigkeit  der  Kupfersulfatlösung  ein,  ein  Beweis  fQr 
die  Richtigkeit  der  Annahme,  dass  die  Giftigwirkung  der  Lösung  der  Gegenwart 
freier  Kupferionen  zuzuschreiben  ist. 

Man  sieht,  dass,  wenn  der  Factor  „Zeit"  genügend  berücksichtigt 
wurde,  die  Giftigkeit  in  der  That  mit  der  lonenconcentration  Hand  in 
Hand  ging.  Doch  wäre  es  übertrieben  zu  erwarten,  dass  bei  dieser 
Berücksichtigung  die  betreffende  Gesetzmässigkeit  überall  zu  Tage  treten 
würde. 

Es  giebt  mehrere  Gründe,   die  letzteres  unwahrscheinlich  machen. 

1.  Die  Desinfectionswirkung  hängt  nicht  nur  von  der  Reaction 
des  betreffenden  Mittels  mit  dem  Protoplasma  ab,  sondern  auch  von 
der  Geschwindigkeit,  mit  der  dieselbe  eindringt.  Obgleich  nun  Eckardt 
einen  gewissen  Parallelismus  zwischen  der  DiflFusionsgeschwindigkeit 
einiger  Metallsalze  durch  todte  Membranen  und  der  Grösse  der  Giftwirkung 
auf  Bacterien  beobachtete,  und  sogar  konstatiren  konnte,  dass  Mittel, 
welche  die  Giftwirkung  beeinträchtigen,  auch  die  DiflFusionsgeschwindig- 
keit durch  todte  Membranen  herabsetzen  (z.  B.  NaCl  mit  HgClg),  so 
wird  doch  Niemand  wagen  anzunehmen,  dass  DiflTusibilität  und  chemische 
Protoplasmawirkung  immer  parallel  gehen  werden. 

2.  Es  darf  nicht  erwartet  werden,  dass  alle  Zellenarten,  wenn  es 
sich  um  schwere  Metallsalze  oder  Säuren  handelt,  lediglich  für 
Metall-,  bezw.  H-Ionen,  und  wenn  es  sich  um  Basen  handelt,  lediglich 
für  OH'-Ionen  permeabel  sein  werden.  Es  scheint  doch  etwas  gewagt 
anzunehmen ,  dass  die  anderen ,  die  Verbindung  zusammensetzenden 
Ionen  mit  entgegengesetzten  Zeichen,  ganz  ohne  Einfluss  auf  das  Leben 
der  Zellen  sein  werden. 

3.  Betreffs  der  Wirkungsweise  derjenigen  Ionen,  von  denen  ein 
Eindringen  wohl  als  sichergestellt  erachtet  werden  darf,  z.  B.  bei 
Quecksilbersalzen  von  Hg",  und  bei  Säuren  von  H',  tasten  wir  bei 
unserer  weitgehenden  Unkenntniss  der  chemischen  Zusammensetzung 
der  lebenden  Zelle   noch   im  Dunkeln.     Unter  diesen  Umständen  kann 
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man  auch  nicht  vorhersagen,  dass  der  Tod  resp.  die  Entwickelungs- 
hemmung  der  Organismen  immer  ausschliesslich  die  Folge  einer  directen 
Wirkung  der  thätigen  Ionen  ist.  Es  ist  auch  möglich,  dass  es  sich  zu- 
weilen um  eine  indirecte  Wirkung  handelt,  die  mit  der  lonenconcen- 
tration  vielleicht  gar  nicht  in  einem  proportional-quantitativen  Zu- 
sammenhang steht. 

4.  Man  muss  annehmen,  dass  für  jedes  in  die  Zelle  ein- 
dringende (giftige)  Ion  ein  gleichnamiges  Ion  austritt.  Es  ist 
fraglich,  ob  diese  Ionen  immer  unter  den  gegebenen  Bedingungen  in  der 
erforderlichen  Menge  zur  Verfügung  stehen.  Ist  das  nicht  der  Fall,  so 
muss  bereits  dadurch  die  gesuchte  Proportionalität  zwischen  Giftwirk- 
ung und  Goncentration  der  in  der  Flüssigkeit  vorhandenen  giftigen 
Ionen  vermisst  werden. 

5.  Bei  Lösungen  von  schweren  Metallsalzen  wird  die  Sache  noch 
dadurch  complicirt,  dass  man  selbst  von  rein  chemisch-physikalischer 
Seite  keineswegs  über  deren  osmotische  Zusammensetzung  orientirt  ist. 
Bei  Lösungen  von  schweren  Metallsalzen  mangelt  es  selbst 
an  genauenDaten  über  die  Goncentration  der  Metallionen. 

6.  Auch  sind  die  Bedingungen  für  die  Bildung  von  complexen 
Salzen  noch  keineswegs  aufgeklärt.  Dass  diese  complexen  Salze,  deren 
Ionen  ganz  abweichende  toxische  Eigenschaften  besitzen,  auch  im  Zell- 
innern  sich  bilden,  kann  kaum  einem  Zweifel  unterliegen,  denn  in 
diesen  Zellen  sind  verschiedenartige  andere  Salze  wie  NaCl,  KGl,  KgGOa  eto. 
zugegen.  Dabei  spreche  ich  noch  nicht  einmal  von  basischen  Salzen, 
die  sich  unter  dem  Einfluss  der  alkalischen  Reaction  der  intracellularen 
Flüssigkeit  bilden  können  und  die  Goncentration  der  schweren  Metall- 
ionen beeinflussen. 

Man  sieht,  die  Sache  liegt  sehr  complicirt  und  wenn  man 
dennoch,  nicht  nur  bei  Bacterien,  sondern  auch  bei  höheren 
Pflanzen,  lonenconcentration  und  Giftigkeitsgrad  bei 
derselben  Gruppe  von  Substanzen,  in  bei  Weitem  den  meisten 
der  untersuchten  Fälle  parallel  laufen  sieht,  so  darf  man 
mit  grosser  Wahrscheinlichkeit  daraus  schliessen,  dass 
dieser  Parallelismus  von  fundamentaler  Bedeutung  ist. 
Diese  Erkenntniss  kann  bei  der  Analyse  der  complicirten 
Erscheinungen  als  werthvoller  Mittel-  oder  Ausgangs- 
punkt benutzt  werden. 
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7.  Löslichkeitsverhältnisse  von  Harnsäure  und  harnsauren 
Salzen,  und  ihre  therapeutische  Bedeutung  für  die  Auflösuns  von 

Concrementen. 

Litteratur. 

1.  His  und  Paul.  Zeitscbr.  f.  pbysiol.  Chemie  81.  1900.  S.  1  u.  64. 

2.  His  und  Paul,  Pharmaceutische  Zeitung  1900. 

3.  StokviB,  Le^ons  de  Pharm acoth^rapie  2.  p.  117  ff.    Paris  1898. 

4.  RUdel  Archiv  f.  exp.  Path.  u.  Phaimak.  80.  1892.  S.  469. 

a)  Löslichkeitsverhältnisse  von  Harns&ure   und   harnsauren  Salzen. 

Die  zahllosen  Widersprüche  über  die  Löslichkeitsverhältnisse  der 
Harnsäure  gaben  His  und  Paul  [IJ  Veranlassung,  diese  Substanz  mittelst 
physikalisch-chemischer  Methoden  eingehend  zu  studiren.  Zunächst 
wurde  die  Löslichkeit  von  Harnsäure  in  reinem  Wasser  ermittelt.  Im 
Gegensatz  zu  den  Angaben,  nach  denen  das  Löslichkeitsverhältniss  der 
Harnsäure  in  Wasser,  bei  Zimmertemperatur  1  :  10075  bis  1 :  16700  be- 
trägt, konnten  His  und  Paul  feststellen,  dass  sich  die  Harnsäure  in 
reinem  Wasser   bei  18^   im  Verhältniss  1 :  39480  löst.    In  1  Liter  der 

0  252 

gesättigten  Lösung  sind  also  0,0253  g  Harnsäure  oder  ^j^^  Mol.  gelöst, 

da  das  Moleculargewicht  derselben  (C5H4N4O8)  gleich  168,2  ist. 

Nachdem  dies  in  sorgfaltiger  Weise  festgestellt  war,  stellten  die 
Autoren  sich  zur  Aufgabe,  zu  entscheiden,  ob  und  in  welchem  Sinne 
die  Löslichkeit  der  Harnsäure  eine  Aenderung  durch  Hinzufügung  von 
Salzsäure  erfährt.  Diese  Frage  besass  bereits  deshalb  einige  Wichtig- 
keit, weil  eine  Methode  zur  quantitativen  Bestimmung  der  Harnsäure 
im  Harn  gerade  auf  einer  Abscheidung  der  Harnsäure  aus  Uraten 
mittelst  Salzsäure  beruht.  Würde  etwa  die  zur  krystallinischen  Ab- 
scheidung gelangte  Harnsäure,  durch  überschüssige  Salzsäure  wieder 
gelöst,  so  wäre  das  für  die  Methode  keine  Empfehlung.  In  der  Litteratur 
findet  man  sehr  weit  auseinander  gehende  Angaben.  Während  z.  B.  R  üd  e  1 
und  auch  Smale  ohne  Weiteres  annehmen,  dass  ein  derartiger  Zusatz 
die  Löslichkeit  der  Harnsäure  erhöht,  theilt  Zabel  in  mit,  dass  der- 
selbe keinen  Einfluss  ausübt.  Nach  physikalisch-chemischen  Principien 
Hess  sich  erwarten,  dass  die  Salzsäure  auf  die  Löslichkeit  der  Harn- 
säure in  Wasser  nicht  einen  fördernden,  sondern  einen  beeinträchtigen- 
den Einfluss  haben  würde,  denn  die  freien  Ionen  der  HCl  müssen  die 
elektrolytische  Dissociation  der  Harnsäure  zurückdrängen.  (Vergl.  oben 
in  dem  vorigen  Paragraphen  S.  260).    Was  ist  nun  der  Fall? 
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Wir  denken  uns  eine  gesättigte  filtrirte  Lösung  von  Harnsäure  in 
Wasser.  Diese  Lösung  enthält :  L  undissociirte  Hamsäuremolecüle 
C5H4N4O3;  2.  primäre  Säureionen,  d.  h.  Hamsäuremolecüle,  von  denen 
je  1  H-Ion  abgespalten  ist,  also  Anionen  von  der  Formel  C3H3N4O3'; 
3.  H'-Ionen. 

Das  primäre  Säureion  kann  seinerseits  auch  wieder  gespalten 
werden  und  zwar  in  ein  secundäres  Säureion  und  ein  H-Ion,  denn  die 
Harnsäure  ist  eine  zweibasische  Säure.  Diese  Spaltung  zweiter  Ordnung 
tritt  aber  derart  in  den  Hintergrund,  dass  sie  verachlässigt  werden 
darf.  Da  Harnsäure  eine  zweibasische  Säure  ist,  giebt  es  ein  primäres 
oder  saures  Natriumsalz  (in  welchem  1  H  durch  Na  ersetzt  ist)  und 
ein  secundäres  Natriumsalz  (in  dem  2  H  durch  2  Na  ersetzt  sind). 
Das  primäre  Salz  spielt  die  Hauptrolle.  Nach  dem  Guldberg- 
Waage 'sehen  Gesetz  gilt  für  Harnsäure  die  folgende  Gleichung 

*^l^      undias.    =^  k2^HArn8&iire-Ion     X  ^H*-Ion 
Harnsiure 

Diese  Gleichung  (vergl.  Bd.  H,  S.  479)  sagt  aus:  die  Geschwindigkeit 
mit  welcher  die  Harnsäure  in  ihre  Ionen  gespalten  wird,  multiplicirt  mit 
der  Concentration  der  undissociirten  Harnsäure,  ist  gleich  dem  Product 
von  der  Concentration  der  beiden  Ionen  und  der  Geschwindigkeit,  mit 
der  diese  sich  vereinigen, 
k 

r~~  ^     undiss.      ■=  ^Harnsäure-Ion    X  v^H*-Ion 
^^2        Harns&are 

k 
Setzt  man  |-*=  K,  so  ergiebt  sich 

K  CHamsäure    =  CHamaÄure-lon   X  t^H'-Ion 

K  ist  die  Affinitäts-  oder  Dissociationsconstante  der 
Harnsäure  (Vergl.  Bd.  II,  S.  480  ff.). 

Um  die  Schreibweise  zu  vereinfachen,  wollen  wir  setzen  K  Cur  = 
Ci  X  Cg. 

Setzt  man  nun  eine  wässerige  Salzsäurelösung  zu  der  gesättigten 
Hamsäurelösung,  so  bringt  man  freie  H -Ionen  in  dieselbe  hinein,  da  ja  die 
Salzsäure  als  starke  Säure  noch  bei  ziemlich  beträchtlicher  Concentra- 
tion nahezu  ganz  in  ihre  Ionen  H*  und  Cl'  zerfallen  ist.  Ist  die  Con- 
centration der  Wasserstoffionen  in  der  Hamsäurelösung  um  d  gestiegen, 
so  muss,  nachdem  das  Gleichgewicht  sich  wieder  eingestellt  hat^  folgende 
Gleichung  gelten: 

KCur=Ci(C, +  d). 

Nun  ist  K  eine  Constante ;  Gleiches  ist  der  Fall  mit  CHamsiure  =Car> 
da  die   Concentration   des  imdissociirten    Theiles    in  einer  gesättigten 
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Lösung  bei  constanter  Temperatur  eine  unveränderliche  Grösse  ist.  Das 
erste  Glied  muss  es  demnach  auch  sein.  Da  jedoch  die  H*-Ionen-Con- 
centration  zugenommen  hat,  muss  dementsprechend  die  Goncentration  C^ 
der  Hamsäureionen  abnehmen,  m.  a.  W.  der  Dissocationsgrad 
der  Harnsäure  muss  kleiner  werden.  Es  bilden  sich  Harn- 
säuremolecüle  in  den  nicht  dissociirten  Zustand  zurück, 
und  da  die  ursprüngliche  Harnsäurelösung  bereits  ge- 
sättigt war,  muss  die  zurückgebildete  Harnsäure  nieder- 
schlagen werden. 

Der  Zusatz  von  Salzsäure  zu  der  gesättigten  Harnsäurelösung  muss 
also  zu  einer  Löslichkeitsemiedrigung  derselben  führen. 

His  und  Paul  haben  diese  auf  theoretischem  Wege  berechnet 
und  gefunden,  dass  während  die  Löslichkeit  in  reinem  Wasser  (bei  18®) 
1  :  39480  beträgt,  sie  in  einer  Lösung,  welche  pro  Liter  36,5  g  HCl 
enthält  (norm.  Salzsäure),  1 :  43  260  gefunden. 

In  guter  Uebereinstimmung  damit  haben  die  Autoren  auf  experi- 
mentalem  Wege  für  die  Löslichkeit  in  Normal-Salzsäurelösung  1  :  42430 
gefunden. 

Es  erscheint  mir  nützlich  die  betreflfende  Berechnung  hier  vor- 
zuführen, weil  sie  als  Muster  für  andere  gleichartige  dienen  kann,  und 
es  sich  hierbei  um  eine  häufig  vorkommende  Angelegenheit  handelt. 

In  der  Gleichung: 
K      X  Cr  =  C,  X  (C,  +  d) 

Gleich-      Goncentration  der         Goncentration         Goncentration  der    Goncentration 
gewicbts-        nndissociirten       der  primären  Harn-     den  dissociirten  der  der 

constante     Harnsflure  (Acid.  säureanionen        Harnsäuremolecülen  HGl  gehören- 

Uric.)  gehörenden  H*-      den  H'-Ionen 

Ionen 
handelt  es   sich  um  vier  Factoren,   die   wir  jetzt   besprechen 
werden. 

1.  K,  die  Affinitätsconstante  der  Harnsäure. 

In  Bd.  II,  S.  481  haben  wir  gesehen,  dass 

K  =  — -. — °^  ^y*     lo   dieser  Gleichung  ist  Av  die   äquivalente  Leitfähigkeit  der 

gesflttigten  Harnsflurelösung  bei  18^,  Aoo  die  Leitfähigkeit  bei  unendlicher  Ver- 
dOunung,  Y  die  Verdünnung,  d.  h.  die  Anzahl  Liter  Wasser,  die  erforderlich  sind, 
um  ein  Molekül  Harnsäure  aufzulösen. 

Aus  Av,  V  und  Aoo  können  wir  also  K  berechnen. 

Zunächst  spreche  ich  von  Av. 
Hftmbnrger,  Oamot.  Droek.  HI.  Band.  18 
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His  und  Paul  fanden  mittelst  der  Methode  von  Eohlransch  (vergleiche  Bd.  I, 
S.  118  u.  524)  für  Ay  bei  18^  32,24.  Ich  mache  darauf  aufmerksam,  dass  diese  Zahl 
erhalten  wurde,  nachdem  die  Leitfähigkeit  des  Wassers  von  der  der  HarnsflurelOsnng 
abgezogen  wurde  (vergl.  Bd.  I,  S.  110).  Handelt  es  sich  um  Lösungen  von  grosser 
Leitfähigkeit,  so  vernachlässigt  man  die  Leitfähigkeit  des  Wassers  gewöhnlich,  zu- 
mal wenn  es  möglichst  rein  ist.  Hier  aber  ist  die  Leitfähigkeit  der  Lösung  selbst 
bereits  so  geringfügig,  dass  eine  Vernachlässigung  zu  erheblichen  Fehlern  Veranlass 
ung  geben  würde.  In  den  meisten  Versuchen  betrug  die  Leitfähigkeit  der  Harn 
Säurelösung  etwa  39  und  es  musste  ungefähr  6,30  für  das  Wasser  in  Abzug  ge- 
bracht werden. 

Ein  zweiter  Gegenstand,  auf  den  ich  hier  die  Aufmerksamkeit  lenke,  ist  die 
merkwürdige,  von  His  und  Paul  beobachtete  Thatsache,  dass  die  Leitfähigkeit 
der  Harnsäure  im  Widerstandgefäss  allmählich  abnahm,  so  dass  es 
anfangs  schwierig  erschien,  zuverlässige  Werthe  für  die  Leitfähigkeit  zu  erhalten. 
Die  Autoren  fanden,  dass  hier  eine  Zersetzung  der  Harnsäure  durch  das  Platin- 
schwarz der  Elektroden  vorlag.  Eine  analoge  Zersetzung  findet  auch,  wenn  auch  viel 
langsamer,  statt,  wenn  Harnsäure  lediglich  mit  Wasser  in  Berührung  gelassen  wird. 

Nachdem  sie  dies  erkannt  hatten,  beliessen  H  i  s  und  Paul  die  Hamsäure- 
lösung  nur  mögliebst  kurze  Zeit  im  Widerstandsgefässe. 

Ich  mache  auf  diese  Erscheinung  aufmerksam,  damit  man  ganz  allgemein  bei 
allmählicher  Aenderung  der  Leitfähigkeit  einer  Flüssigkeit  im  Widerstandsgefäss 
auf  diese  Möglichkeit  gefasst  sei. 

Aoo.  Harnsäure  gehöi-t  zu  den  schwachen  Säuren  und  sie  ist  folglich  sehr 
schwach  dissociirt.  Die  Ermittelung  der  Leitfähigkeit  bei  einer  Goncontration,  in 
welcher  alle  Harnsäuremoleküle  als  dissociirt  betrachtet  werden  können,  würde  eine 
so  grosse  Verdünnung  erfordern,  dass  die  Genauigkeit  viel  zu  wünschen  übrig  lassen 
würde.  In  Bd.  1,  S.  43  habe  ich  bereits  ein  Mittel  besprochen,  welches  diese 
Schwierigkeit  zu  umgehen  gestattet.  Die  Leitfähigkeit  eines  Elektrolyten  ist  näm- 
lich gleich  der  Leitfähigkeit  des  Kations  Ik  +  der  Leitfähigkeit  des  Anions  1a. 

Demnach  ist  die  Leitfähigkeit  der  Harnsäure  gleich  der  Leitfähigkeit  des  H*- 
lons  +  derjenigen  des  primären  Harnsäure-Ions. 

Ersteres  ist  bekannt  und  letzteres  lässt  sich  aus  einer  anderen  Ver- 
bindung ableiten,  die  leichter  dissociirt.  Hierzu  kann  man  das  primäre 
hamsaure  Natron  und  Kali  wählen.  Vom  primären  harnsauren  Natrium  wurde  das 
Aequivalent-Leitvermögen  bei  18^  und  bei  Verdünnungen  von  1  Molecül  pro  2315 
und  2359  Liter  zu  A^^  =  63,0  bezw.  Atss»  =  64,2  gefunden. 

Mittel  A2M7  =  63,6. 

Die  Wanderungsgeschwindigkeit  des  Natrium-Ions  bei  derselben  Verdünnung 
beträgt  nach  F.  Eohlrausch  (vergl.  Bd.  I,  S.  137)  43,3;  folglich  bleiben  fUr  das 
primäre  Harnsäure-Ion  (C»  Ha  N4  Oj-Ion)  63,6—43,3  =  20,8  bei  einer  Ver 
dünnung  von  ca.  2300  Liter. 

Dieselbe  Zahl  für  das  Harnsäure-Ion  bekommt  man,  wenn  man  von  dem 
primären  Kaliumurat  ausgeht. 

Vom  primären  harnsauren  Kali  wurde  gefunden 

-^1^1869  =  84,8,     Ai258  =  83,3. 

Mittel  il,„8  =  84,1. 
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Die  Wandemogsgeschwindigkeit  des  K'-Ions  bei  derselben  Yerdflnnung  beträgt 
nach  F.  Eohlrausch  63,8>  folglich  bleiben  für  das  primäre  Harnsäare-Ion 
84,1  —63,8  =  20,3  bei  einer  Yerdflnnnng  von  ca.  1250  Liter. 

Da  die  Zunahme  der  Wanderungsgeschwindlgkeit  der  Ionen  von  1250  Liter 
zn  2300  Liter  nur  sehr  gering  ist,  so  ist  die  Uebereinstimmung  der  aas  dem  Natrium- 
und  Ealinmsalz  berechneten  Wanderongsgeschwindigkeiten  für  das  primäre  Harn- 
säure-Ion eine  ganz  vorzügliche  zu  nennen. 

Wie  gross  ist  nun  aber  die  Wanderungsgeschwindigkeit  dieses 
Ions  bei  unendlicher  Verdünnung? 

Die  Zunahme  der  Wanderungsgeschwindigkeit  des  Essigsäure-Ions  (Essigsäure 
ist  auch  eine  schwache  Säure)  von  einer  Verdünnung  von  2000  Liter  bis  zur  unend- 
lichen Verdünnung  beträgt  0,9  Einheiten.  Man  wird  daher  der  Wahrheit  sehr  nahe 
kommen,  wenn  man  die  Wanderungsgeschwindigkeit  des  piimären  Harnsäure-Ions 
bei  18^  und  unendlicher  Verdünnung  (vollständiger  Dissociation  der  Harnsäure) 
=  21  setzt. 

Nun  ist  nach  Eohlrausch  (Bd.  I,  S.  137)  die  Wanderungsgeschwindigkeit 
des  H'-Ions  bei  unendlicher  Verdünnung  und  18^0  =  318.  In  Folge  dessen  ist  Aoo 
für  Harnsäure  bei  18«  =  318 -f  21  =  339. 

Hieraus  ergiebt  sich  für  K  = 


[AyV  [S2MY 

Uoo/         _         \339y 


^       32,24^--^^^^^l^^• 


339; 

2.  Cor  (Molec.  Concentration  der  nndissocürten  Harnsänremoleküle). 

Die  moleculare  Concentration  der  Harnsäure  in  der  gesättigten  Lösung  wurde, 

wie  bereits  erwähnt,  von  His  und  Paul  zu  vja  ,..-  ermittelt,   d.  h.   ein  Molecül   ist 

Do4U 

in  6640  Litern  Wasser  gelöst. 

Bevor  wir  nun  daran  gehen  die  moleculare  Concentration  der  Harnsäure* Ionen 
nach  Hinzufügung  von  HCl  zu  berechnen,  wollen  wir  den  Werth  von  d,  das  heisst. 
die  durch  diese  Hinzufügung  herbeigeführte  Zunahme  der  H'-Ionen-Concentration 
ermitteln. 

3.  d  (Zunahme  der  molecnlaren  Concentration  der  H'-Ionen). 

Um  diese  ausfindig  zu  machen,  brauchen  wir  nur  die  H'-Ionenconcentration  der 

normalen  HCl-Lösung  festzustellen.    Der  Dissociationsgrad  einer  Lösung  wird  allge- 

ilv 
mein  durch  a  =  -7 —  ausgedrückt. 

Nach   den  Versuchen   von  Eohlrausch   beträgt  bei  Normal-Salzsäure   von 

301 
18°  C.  Av  =  301 ;  Aoo  =  384 ;  also  «  =  304  =«  0,78. 

In  einer  Normal-Salzsäurelösung  sind  also  78  ^'o  der  vorhandenen  HCl-Mole- 
küle  in  Ionen  gespalten,  mit  anderen  Worten:  da  die  gesammtmoleculare  Concentra- 
tion der  Normal-Lösung  =  1  ist,  so  ist  die  Concentration  der  H -Ionen  (und  auch 
der  Chlor-Ionen)  =  0,78,  also  d  =  0,78. 

18* 
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4.  Ci  (die  gesuchte  Concentration  der  primären  Hamsänreionen). 

Diese  Iftsst  sich  nanmehr  ans  1,  2  und  3  ableiten.   Die  Formel  lautet  nämlich: 
K  (V  =  Ci  (C,  +  d) 
oder  K  (V  =  Ci  C,  +  Ci  d. 
Da  aber  Gi  (die  Concentration  der  Harnsflore-Ionen)  immer  gleich  der  Concentration 
C]  der  entsprechenden  H -Ionen  ist,  so  dürfen  wir  schreiben 

K  Cw  =  Ci«  +  Ci  d 
oder    Ci'  +  Ci  d  —  K  Cur  =  0 


^'=-i^y(ir+'^^- 


Setzen  wir  die  Werthe  für  d  =  0,78,  K  =  0,00000151  und  Cur  =  ^^  in    die 

Formel  ein,  so  bekommen  wir  für  Ci  einen  Werth,  der  gegenüber  dem  Werth  von 
Ci  =  0,0000143  ^)  vor  dem  Salzsäurezusatz  verschwindend  klein  ist. 

Aus  diesem  Resultat  geht  also  hervor,  dass  durch  Hinzufügung  von  soviel 
HCl  zu  der  Hamsäurelösung,  dass  die  Flüssigkeit  Normal- Salzsäure  enthält,  die  Dis- 
sociation  der  Harnsäure  vollständig  zurückgedrängt  wird.  Da  die  Hamsäure- 
lösung vor  der  Hinzufügung  von  Salzsäure  bereits  gesättigt  war^ 
so  wird  die  aus  den  Ionen  zurückgebildete  Harnsäure  in  festem  Zu- 
stand niedergeschlagen  werden. 

Es  fragt  sich  nun,  wie  viel  Harnsäure  befand  sich  vor  der  Zufügung  von  HCl 
in  dissociirtem  Zustande? 

Av 
Das  lässt  sich  aus  der  bekannten  Formel  a  =  — i —  berechnen,  in  weicher  Av 

Aao 

die  Leitfähigkeit  der  gesättigten  Hamsäurelösung  (Verdünnung  6640)  =  32,24  und 
iloo  die  Leitfähigkeit  bei  vollständiger  Dissociation  =  3b9   (siehe  oben)   bedeutet, 

32  24 
folglich  ist  der  Dissociationsgrad  a  =»  ~ö^q~  =  0,095.    In  einer  bei   18^  gesät- 
tigten Hamsäurelösung  befindet  sich  als  9,5^/o  der  gelösten  Harn- 
säure in  dissociirtem  Zustande. 

Wie  gesagt,  geht  diese  dissociirte  Harnsäure  unter  dem  Einfluss  von  HCl  in 
den  nicht  dissociirten,  sogar  in  den  festen  Zustand  über.  Dies  kommt  darauf  hinaus, 
dass  die  Löslichkeit  der  Harnsäure  unter  dem  Einfluss  von  Salzsäure  um  9,5  ^/o 
zurückgebt. 


1)  Diese  Zahl,  welche  die  Concentration  der  Harnsäure-Ionen  vor  der  Zufüg- 
ung von  Salzsäure  angeben  muss,  wird  durch  Multiplication  der  molecularen  Con- 
centration der  Harnsäure  mit  dem  Dissociationsgrad  erhalten. 

Die     moleculare    Concentration     ist     wtttr*    während    der    Dissociationsgrad 

oo4ü 

. —  =  -qöq-  =  0,095  beträgt.    Demnach  wird  Ci  vor  der  Hinzufügung  von  Salzsäure 
^  X  0,095  =  0,0000143. 
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In  reinem  Wasser  betrug  die  Löslichkeit  1  :  39480  (siehe  oben). 
In  normal.  Salzsäure  beträgt  8ie9,5°/o  weniger,  d.  h.  1:  39,480  X  109,5 
als  1  :  43230,  was,  wie  bereits  erwähnt  wurde ,  mit  dem  auf  experi- 
mentellem Wege  gefundenen  Verhältniss  1 :  42430  gut   übereinstimmt. 

His  und  Paul  haben  gefunden,  dass  bereits  Vioo  Nor- 
mal-Salzsäure die  Dissociation  derHarnsäure  vollständig 
zurückdrängt.  Von  praktischem  Standpunkt  wird  also, 
wenn  die  Flüssigkeit  einmal  Vioo  n.  Salzsäure  enthält, 
durch  weiteren  Zusatz  von  Säure  die  Zurückdrängung 
der  Dissociation  nicht  gesteigert  und  die  Löslichkeit 
nicht  weiter  herabgesetzt.  Aehnliche  Versuche  wie  mit  Salzsäure, 
haben  die  Autoren  auch  mit  Schwefelsäure  angestellt  und  gleichartige 
Resultate  erhalten. 

Ebenso  wie  die  Löslichkeit  der  Harnsäure  durch  starke  Säuren 
herabgesetzt  wird,  weil  diese  eine  H'-Ion  mit  ihr  gemein  haben,  ebenso 
muss  auch  die  Löslichkeit  des  hamsauren  Natrons  im  Blute  durch  NaCl 
und  andere  Natriumsalze  erniedrigt  werden,  weil  das  Na'-Ion  beiden 
gemeinsam  ist.  So  wird  z.  B.  die  Löslichkeit  des  Natrium- 
urats  in  einer  NaCl-Lösung,  die  Vias  Mol.  NaCl  pro  Liter 
enthält  (=  0,046 ^/o)  bereits  auf  die  Hälfte  herabgesetzt. 

Diese  Thatsachen  scheinen  von  praktischem  Interesse. 

b)  Bedeutung  der   erörterten  Löslichkeitsverhältnisse    für  die  Auf- 
lösung von  Goncrementen  im  Organismus. 

Seit  Langem  hat  man  vorgeschlagen,  die  im  Körper  als  gichtische 
Goncremente  zur  Abscheidung  gelangte  Harnsäure  und  die  Urate  mittelst 
doppelkoblensauren  Natrons  in  Lösung  zu  bringen.  Die  klinischen  Er- 
fahrungen und  experimentellen  Ergebnisse  sind  aber  bis  jetzt  in  zweifel- 
haftem Sinne  ausgefallen. 

Die  erwähnten  Untersuchungen  lassen  für  derartige  Heilverfahren 
nur  wenig  Hoffnung,  denn,  wie  die  obigen  Ausführungen  gelehrt  haben, 
müssen  Natronsalze  die  Löslichkeit  von  Natronurat  herabsetzen  und 
nicht  steigern. 

Auch  andere  Mittel  hat  man  zur  Entfernung  der  meist  aus  pri- 
märem harnsaurem  Natron  bestehenden  Goncremente  versucht,  aber 
ebenso  wenig  mit  eclatantem  Erfolg  wie  Bicarbonate.  Es  waren  dies 
Mittel,  die  auf  die  Ueberführung  des  schwer  löslichen  Natriumsalzes  in 
ein    leichtlösliches    abzielten.     Insbesondere   sind    die    Lithiumsalze 
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hierzu  empfohlen  worden,  weil  das  saure  hamsaure  Lithium  verhältniss- 
massig  leicht  löslich  ist.  Hiermit  hängt  die  Verordnung  von  lithium- 
haltigen  Mineralwassern  zusammen. 

Das  Irrationelle  dieser  Therapie  lässt  sich  mit  His  und  Paul 
etwa  in  folgender  Weise  darlegen. 

Die  Gichtconcremente  liegen  so  zu  sagen  in  einer  gesättigten  Lös- 
ung von  primärem  Natriumurat.  Wenn  zu  dieser  Lösung  geringe  Mengen 
eines  Lithiumsalzes  hinzugefügt  werden,  wie  es  dem  therapeutischen 
Vorgehen  entspricht,  so  bedeutet  das  nur  das  Hinzukommen  von  einigen 
Lithiumionen,  die  nicht  einmal  auf  die  Bestandtheile  der  Lösung,  noch 
wenigei  auf  das  Ungelöste  irgend  eine  Wirkung  haben.  Es  entspricht 
das  ungefähr  der  Indiflferenz  zweier  Lösungen  stark  dissociirter  Elektro- 
lyte,  die  völlig  reactionslos  sich  mit  einander  vermischen.  Wenn  man 
z.  B.  sehr  verdünnte  Lösungen  von  NaCl  und  K J  zusammengiesst,  so 
zeigt  sich  keine  Spur  einer  Wärmetönung  als  Ausdruck  eines  chemi- 
schen Vorganges;  es  bleibt  ja  auch  thatsächlieh  alles  beim  Alten;  die 
Ionen  Na',  Cl',  K*  und  J'  existiren  nach  wie  vor  frei  neben  einander. 
Früher  wunderte  man  sich  über  diese  ;,Thermoneutralität  der  Salz- 
lösungen", nach  der  lonentheorie  ist  sie  selbstverständlich  (vergl.  Bd.  I, 
S.  61). 

Dagegen  tritt  dann  eine  Aenderung  ein,  wenn  grosse  Mengen 
von  Lithiumsalz  zu  der  Uratlösung  hinzugesetzt  werden,  aber  dann  ist 
der  Effect  dem  erwünschten  gerade  entgegengesetzt.  Ich  gehe  darauf 
hier  nicht  ein,  zumal  weil  von  der  Einführung  grosser  Quantitäten 
Lithium  in  Folge  der  regulatorischen  Thätigkeit  der  Nieren  nicht  die 
Rede  sein  kann.  Aehnliches  gilt  auch  für  die  Alkalien,  die  das  Ver- 
mögen besitzen,  das  schwerlösliche  primäre  (saure)  Natriumurat  in  das 
leichter  lösliche  secundäre  Biurat  umzusetzen.  Auch  hier  würde,  wie 
die  physikalische  Chemie  lehrt,  die  Alkalinitätsteigerung  so  bedeutend 
sein  müssen,  wie  das  im  Organismus  kaum  denkbar  ist. 

Wenn  dennoch,  wie  viele  Autoren  meinen,  die  lithiumhaltigen  und 
alkalischen  Mineralwasser  thatsächlieh  einen  günstigen  Einiluss  gegen 
die  Absetzung  der  Concremente  von  hamsaurem  Natron  oder  auf  deren 
Lösung  ausüben,  so  ist  für  diese  heilsame  Wirkung  eine  andere  Er- 
klärung als  die  bis  dahin  gegebene  zu  suchen.  So  schreibt  z.  B.  S  t  o  k- 
V  i  s  [3]  das  litholytische  Vermögen  mancher  Mineralwasser  der  stärkeren 
Diurese  und  der  wenig  sauren  Reaction  des  Harns  zu,  welche  der  Ge- 
brauch dieser  Wasser  zur  Folge  hat.  Diese  stärkere  Diurese  verhindert 
die  Abscheidnng  der  Harnsäure  und  derUrate;  aber  eine  thatsächliche 
Auflösung  von  Steinen  im  Thierkörper,  oder  von  Tophi,  welche  sich  in 
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den  Gelenken  gebildet  haben,  kommt  nach  diesem  Pharmakologen  nicht 
zu  Stande. 

Aehnliches  wie  für  die  Kalium-  resp.  Lithiumsalze,  gilt  nachHis 
und  Paul  auch  für  die  Anwendung  des  Piperazins  und  derartiger  Prä- 
parate, insofern  man  deren  Wirkung  auf  Rechnung  der  Bildung  leicht- 
löslicher harnsaurer  Salze  schreibt. 

Schliesslich  erwähne  ich  noch  ein  anderes  Mittel,  das  von  Rüde  1  [4] 
als  Litholyticum  vorgeschlagen  wurde,  den  Harnstoff.  In  con- 
centrirter  Lösung  soll  er  Harnsäure  und  Urat  lösen.  Aus  Messungen 
von  His  und  Paul  hat  sich  aber  ergeben,  dass  der  Harnstoff  gar  keinen 
Einäuss  auf  die  Löslichkeit  der  genannten  Stoffe  ausübt,  so  dass  die 
auf  Grund  von  Rüdel's  Resultate  vielfach  befolgte  Hamstofftherapie 
jetzt  der  wissenschaftlichen  Grundlage  entbehrt. 


8.  Besiinstigung  der  Bromwirkung  durch  Enthaltung  von  Chlor. 
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Seit  langer  Zeit  wird  Bromkalium  gegen  Epilepsie  angewendet 
und  es  ist  wohl  sicher,  dass  seine  Wirkung  auf  derjenigen  des  Broms 
beruht.  Richet  und  Toulouse  stellten  mm  die  Vermuthung  auf, 
dass  bei  Darreichung  einer  chlorarmen  Nahrung  an  den  Patienten  [1] 
die  Ganglienzellen  —  in  denen  wohl  der  Ausgangspunkt  der  Krankheit 
zu  suchen  sein  wird  —  so  zu  sagen  entchlort  werden  und  eine  ge- 
ringere Bromsalzgabe  als  unter  normalen  Umständen  genügen  würde. 

Diese  Hypothese  wurde  durch  die  Erfahrung  mehrfach  bestätigt. 
Richet  und  Toulouse  verordneten  eine  Diät,  in  welcher  statt  der 
gewohnten  Menge  von  14  g  Kochsalz  nur  2  g  enthalten  waren.     Diese 
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Diät  konnte  ohne  Schaden  plötzlich  eingeführt  und  7  Monate  durch- 
geführt werden.  20  Kranke  im  Alter  von  17—49  Jahren  wurden  so 
behandelt.  Alle  litten  an  sogen,  essentieller  Epilepsie.  Im  Mittel 
hatten  sie  durchschnittlich  alle  Tage  einen  Anfall.  Es  wurden  nun 
zuerst  4  g  Bronmatrium ,  später  2  gegeben.  Bei  allen  Kranken  trat 
eine  auffällige  Verminderung  der  Krämpfe  und  Schwindelanfälle  ein, 
jene  verminderten  sich  um  92®/o,  diese  um  70 ^/o.  Sobald  aber  zur 
gewöhnlichen  Diät  übergegangen  wurde,  traten  die  Anfälle 
wieder  ein. 

Es  zeigte  sich  weiter,  dass  grössere  Brommengen  bei  normaler 
Diät  nicht  so  gut  wirkten  wie  kleinere  Mengen  bei  der  salzarmen  Diät. 

Roux  [2]  hat  ebenfalls  sehr  günstige  Resultate  mit  der  Methode  von 
Richet-Toulose  bekommen.  Er  verordnete  als  kochsalzarme  Diät 
ausschliessliche  Milchnahrung.  Bei  4  Litern  pro  Tag  nimmt  alsdann  der 
Kranke  statt  9  g  Chlor  3,8  g  zu  sich.  Auch  hier  brachten  3—4  g  Brom- 
natrium erhebliche  Besserung,  die  aber  sofort  in  Verschlimmerung  des 
Leidens  umschlug,  als  die  gewöhnliche  Nahrung  verabreicht  wurde. 

Später  hat  Toulouse  [3]  noch  über  20  eigene  Beobachtungen 
betr.  die  Brombehandlung  Epileptischer  unter  Kochsalzentziehung  be- 
richtet. Er  benutzte  eine  Diät,  die  die  Bromdose  auf  2,5  g  pro  Tag 
herabzudrücken  erlaubte.  Sie  bestand  aus  1000  g  Milch,  300  g  Kar- 
toffeln, 2  Eiern,  10  g  Kaffee,  300  g  Fleisch,  200  g  Mehl,  50  g  Zucker 
und  40  g  Butter. 

Es  unterliegt  also  keinem  Zweifel,  dass  man  im  Stande 
ist  durch  Entziehung  von  Chlorionen,  Br'-Ionen  an  deren 
Stelle  treten  zu  lassen. 

Man  muss  sich,  wie  ich  denke,  die  Sache  so  vorstellen,  dass  eine 
grosse  Menge  Bromionen  in  der  Ganglienzelle  festgelegt  werden  muss, 
um  einen  therapeutischen  Effect  zu  erzielen.  Der  Platz  für  diese  Brom- 
ionen muss  auf  Kosten  der  vorhandenen  Chlorionen  erobert  werden. 

Verabreicht  man  einem  Individuum,  das  eine  normale  Kochsalz- 
menge in  Zellen  und  Blutflüssigkeit  (resp.  Lymphe)  enthält,  eine  gewisse 
Menge  NaBr,  so  wird  eine  gewisse  Menge  Cl'-Ionen  aus  den  Zellen  ent- 
fernt und  durch  Br'-Ionen  ersetzt.  Der  Umfang  dieser  Ersetzung  wird 
u.  A.  von  der  relativen  Menge  des  im  Blute  kreisenden  NaCl  und  NaBr 
abhängen.  Lässt  man  das  Individuum  mehr  Bromnatrium  aufnehmen, 
so  wird  die  Bedingung  für  das  Eintreten  von  Brom  in  die  Zellen  günstiger. 
Man  kann  aber  dasselbe  erzielen,  indem  man  die  ursprünglich  ver- 
abreichte Brommenge  unverändert  lässt  und  den  Kochsalzgehalt  herab- 
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setzt.  Denn  auch  in  diesem  Fall  ist  das  relative  Bromquantum,  das 
die  Zelle  umspült,  gesteigert. 

Mit  wie  grosser  Begierde  die  Zellen  Brom-  und  auch  Jod-Ionen 
aufnehmen  können,  lehren  Experimente  von  Stokvis  [4].  Dieser  Autor 
untersuchte,  ob  es  möglich  wäre,  fast  zu  Tode  verblutete  Kaninchen, 
statt  durch  intravenöse  Einspritzung  einer  Kochsalzlösung  (Kronecker), 
mittelst  isotonischer  Lösungen  von  Bromnatrium  und  Jodnatrium 
•(z/=0,56^)  zu  retten.  Gelegentlich  dieser  Untersuchungen,  bemerkte 
Stokvis  zu  seinem  grossen  Erstaunen,  dass  der  Harn  der  Thiere  wohl 
CI,  aber  keine  Spur  Br  oder  J  enthielt.  Die  Zellen  hielten  also  Br  und 
J  zurück. 

Van  Leersum  hat  dieses  Ergebniss  bestätigt  [5]. 

Eine  andere  Frage  ist  es  aber,  ob  die  Lebonsfunction  der  Zellen 
unter  diesen  Umständen  normal  bleibt.  Für  das  Herz  des  Frosches 
scheint  das  nach  Stokvis  in  der  That  der  Fall  zu  sein  [4].  Nährt 
man  das  ausgeschnittene  Froschherz  in  der  bekannten  Krön  ecke  r- 
schen  Versuchsanordnung  mit  Rinderblut,  das  statt  mit  NaCl,  mit  einer 
isosmotischen  NaBr-  oder  NaJ-Lösung  versetzt  worden  ist  (1  Vol.  Rinds- 
blut -f-  3  Vol  Salzlösung  von  J  ^  —0,43®),  so  arbeitet  es  mit  normaler 
Kraft  durch. 

Ganz  anders  ist  der  Effect  beim  genannten  Kaninchenversuch. 
Zwar  wirken  die  NaBr-  und  NaJ-Lösung  lebensrettend,  aber  das  rührt 
daher,  dass  nunmehr  das  Herz  ein  normales  Flüssigkeitsquantum  durch- 
zutreiben bekommt,  denn  wie  van  Leersum  fand,  erreicht  man  das 
Gleiche  mit  isosmotischen  Lösungen  von  Natriumacetat,  -sulfat,  -nitrat, 
-formiat,  -propionat  und  -citrat,  sowie  auch  mit  Traubenzucker,  Rohr- 
zucker und  Milchzucker.  Die  Thiere  blieben  in  den  Versuchen  von 
Stokvis  schwach,  deprimirt  und  paretisch,  verweigerten  Nahrung  und 
verendeten  stets  innerhalb  24  Stunden.  Auch  van  Leersum  konnte 
seine  Thiere  nicht  am  Leben  erhalten. 
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In  zweifacher  Beziehung  haben  die  Theorie  vom  osmotischen  Druck 
und  die  lonenlehre  ihren  Einfluss  auf  die  Balneologie  geltend  gemacht, 
und  zwar  mit  Bezug  auf  die  Darstellung  der  chemischen  Zusammen- 
setzung der  Mineralwässer  und  auf  die  Erkenntniss  ihrer  Wirkung. 

Ich  unterziehe  die  hauptsächlichsten  in  beiden  Richtungen  erzielten 
Errungenschaften  einer  kurzen  Besprechung. 

1.  Osmotische  und  osmotisch-chemische  Untersuchung  der  Mineral- 
wässer. 

Durch  die  neue  Theorie  der  Lösungen  haben  sich  die  Auffassungen 
über  die  Zusammensetzung  der  Mineralwässer  wesentlich  geändert. 
Während  man  früher  meinte,  dass  sie  aus  einer  Lösung  von  Salzen  be- 
standen, die  oft  auch  Gase  enthielt,  wissen  wir  jetzt,  dass  die  gelösten 
Substanzen  grösstentheils  in  lonenform  vorhanden  sind.  So  kommen 
Na  und  Cl  nicht  allein  als  NaCl  in  Mineralwasser  vor,  sondern  auch 
als  elektropositive  Na*  und  elektronegative  Cl'-Ionen^). 

Dass  im  Mineralwasser  thatsächlich  Ionen  vorhanden  sind,  wurde 
wohl  zuerst  von  Carl  von  Than  hervorgehoben.  Reines  Wasser  leitet 
den  elektrischen  Strom  kaum,  ebenso  wenig  vermögen  ungespaltene 
Molecüle  dies  zu  thun.  Findet  man  also,  wie  in  den  Mineralwässern, 
ein  Leitvermögen,  das  über  8  X  10~®  reciproke  Ohm  (Leitvermögen  des 
ausgekochten  gewöhnlichen  destillirten  Wassers)  hinausgeht,  so  darf 
man  sagen,  dass  freie  Ionen  vorhanden  sind.  Ihre  Menge  ist  in  den 
verschiedenen  Wässern  sehr  verschieden,  wie  aus  folgender  Tabelle  der 
Leitfähigkeit  hervorgeht,  die  ich  Koeppe  entnehme. 

a)  Specifische  Leitfähigkeit  und  GefrierpunkterniedrigungT  einiger 

Mineralwässer. 

Reciproke  Ohm 
Xl06«)  beil8<>C. 

1.  Absolut  reines  Wasser   (berechnet   von  Eohlransch 

und  Heydweiller) 0,038 

2.  Reinstes  Wasser  (dargestellt  von  Kohlrausch  und  Heyd- 
weiller)        0,0425 

3.  Wasser   aus   geschmolzenem    Natureis    (Eohlrausch    und 
Heydweiller) 2,13 

1)  Yergl.  auch  Zusammenfassung  und  Schlussbetrachtung  S.  306  ff.^ 
s)  Bei  Koeppe  heisst  es  «Reciproke  Ohm  X  10 lo**.  Doch  benutzt  der  Autor 
eine  andere  Einheit  fttr  die  specifische  Leitfähigkeit,  als  andere  Autoren  zu  benutzen 
pflegen,  und  die  auch  im  vorliegenden  Werke  gebraucht  wurde.  Er  definirt  sie  näm- 
lich als  die  Leitfähigkeit  eines  FlOssigkeitfadens  von  100  cm  Länge  und  1  qrom 
Querschnitt.  Behufs  Ueberftthrung  in  cm/Ohm  sind  also  Koeppe*s  Werthe  mit 
10~^  zu  multipliciren,  was  in  obiger  Tabelle  geschehen  ist. 
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Keciproke  Ohm 
X  10«  bei  18«  C. 

4.  WasseFi  nach  Kernst  durch  Gefrieren  gereinigt 4,8 

5.  Wasser  aus  geschmolzenem  Natureis 8,0 

6.  Destillirtes  Wasser  gekocht 10,0 

7.  Wasser  der  Gasteiner  Ache  (von  Waltenhofen) 31,8 

8.  Wasser   des   Gasteiner    , Giftbrunnens*    (von  Waltenhofen)  31,9 

9.  Wasser  des  Brunnens  vom  Gasteiner  Curhaus  (von  Walten- 
hofen)        35,1 

10.  Destillirtes  Wasser  mit  Kohlensäure  gesftttigt  (Knoz)     .     .    .  43,5 

11.  Gewöhnliches  destillirtes  Wasser 49,2 

12.  Schmelzwasser  ans  Kunsteis 137,0 

13.  Wiener  Hochquellenleitungswasser  (von  Waltenhofen)    .    .  239,0 

14.  Giessener  Wasserleitungswasser 296,0 

15.  „         Brunnenwasser  1 344,0 

16.  ,                     ,              2 654,0 

17.  ,                    ,             3 701,0 

18.  Marienbad,  Ambrosiusbnmnen 1142,0 

19.  Wildungen,  Georg  Victorquelle 1369,0 

20.  Marienbad,  Rudolfqnelle 1952,0 

21.  Liebenstein  i.  Th.,  SUhlqnelle 1979,0 

22.  Marienbad,  Waldquelle 3924,0 

23.  Wildungen,  Helenenquelle 4965,0 

24.  Homburg,  Louisenquelle *    .    .    .    .  5646,0 

25.  Selterssprudel,  Augusta  Victoria,  Selters  a.  d.  Lahn     ....  5750,0 

26.  Kissingen,  Maxbrunnen 7532,0 

27.  Homburg,  Stahlquelle 8200,0 

28.  Kissingen,  Rakoczy 10058,0 

29.  Marienbad,  Krenzbrunnen 10400,0 

30.  ,,           Ferdinandbrunnen       10486,0 

31.  Kissingen,  Pandur 11042,0 

32.  0,73 %ige  Kochsalzlösung  (Ostwald) 11050,0 

33.  Hombui'g,  Kaiserbrunnen 14697,0 

34.  Homburg,  Elisabethquelle 15493,0 

35.  Kissingen,  Soole 16863,0 

36.  Homburg,  Ludwigsbrunnen 19945,0 

37.  1,46 > ige  Kochsalzlösung  (Ostwald) 20038,0. 

Man  sieht,  der  Unterschied  der  Leitfähigkeit  verschiedener  Wässer 
ist  sehr  gross. 

Es  fragt  sich  nun,  kann  man  aus  der  Leitfähigkeit  die  Anzahl 
Ionen  im  Liter  Flüssigkeit  berechnen? 

Wäre  das  der  Fall,  so  würde  man  auch  im  Stande  sein,  die  Zahl 
der  Molecüle,  die  nicht  in  Ionen  gespalten  sind,  festzustellen,  da  man 
die  Gesammtzahl  der  in  einem  Liter  Wasser  vorhandenen  Molecüle  + 
Ionen  (Molionen  *))  leicht  durch  Bestimmung  der  Gefrierpunktemiedrigung 

1)  Vergl.  Bd.  II,  S.  456. 
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ermitteln  kann.  Letzteres  beruht  bekanntlich  darauf,  dass  jedes  Theil- 
chen,  sei  es  ein  Molecül  oder  ein  Ion,  in  Grammen  ausgedrückt  und  in 
einem  Liter  Wasser  aufgelöst,  eine  Gefrierpunktemiedrigung  von  1,85^ 
herbeiführt.  Verursacht  demnach  eine  Lösung  eine  Gefrierpunktemiedrig- 
ung J^  so  sind  -^-Br-  Theilchen  (Molecüle  -\-  Ionen)   im   Liter  Wasser 

l,c50 

aufgelöst.  Eine  analoge  Berechnungsweise  ist  aber  für  das  Leitver- 
mögen, bezw.  für  die  Feststellung  der  lonenzahl  nicht  statthaft,  weil 
das  Leitvermögen  der  verschiedenen  Ionen  keineswegs  dasselbe  ist. 

Man  hat  darum,  um  den  Grad  der  lonenspaltung  in  sinnfälliger 
Weise  auszudrücken,  ein  anderes  Hilfsmittel  gewählt,  das  ich  weiter 
unten  bei  der  osmotisch-chemischen  Analyse  der  bis  jetzt  in  dieser  be- 
treffenden Richtung  untersuchten  Mineralwässer,  zugleich  mit  anderen 
dabei  erhaltenen  Ergebnissen,  erörtern  werde. 

Ich  werde  bei  dieser  Besprechung  der  drei  Mineralwässer,  die  bis 
jetzt  Gegenstand  einer  eingehenden  osmotisch-chemischen  Analyse  ge- 
worden sind,  Gelegenheit  haben,  auch  noch  andere  Punkte,  wie  die 
Methodik  der  Gefrierpunktemiedrigungsbestimmung  zu  berühren. 

Zuvor  will  ich  aber  noch  eine  Zusammenstellung  der  Gefrierpunkt- 
bestimmungen an  einer  Anzahl  von  Mineralwässern  geben,  die  von 
V.  Kostkewicz  [3]  und  H.  Strauss  [17]  ermittelt  worden  sind. 

von  Kostkewicz  hat  von  jedem  Mineralwasser  vier  Bestimmungen  ausge- 
führt. Für  je  zwei  Versuche  benutzte  er  immer  den  Inhalt  einer  besonderen  Flasche. 
Von  den  vier  Bestimmungen  wurde  das  arithmetische  Mittel  genommen.  Jeden  Tag 
wurde  der  Gefrierpunkt  von  destillirtem  Wasser  festgestellt.  Andere  weiter  unten 
noch  zu  behandelnde  Vorsichtsmassregeln  sind  offenbar  nicht  eingehalten  worden 
Dennoch  sind  die  Zahlen  zu  vielen  Zwecken  sehr  gut  anwendbar. 

Die  Quellen  sind  in  absteigender  Ordnung  der  Gefrierpunktemiedrigung  grup- 
pirt.  Weiter  findet  man  in  der  Tabelle  die  Gesammtmenge  der  festen  Bestandtheile 
angegeben  und  auch  die  Menge  der  wichtigeren  mineralischen  Bestandtheile  jeder 
Quelle.  Diese  Zahlen  hat  von  Kostkewicz  nicht  selbst  ermittelt;  sie  sind,  wie 
er  mittheilt,  theils  dem  Buche  von  Rosemann:  ,Die  Mineraltrinkquellen  Deutsch- 
lands*, theils  anderen  Lehrbüchern  der  Balneotherapie;  Flechsig,  Handbuch  der 
Balneotherapie,  Berlin  1892:  Glax,  Lehrbuch  der  Balneotherapie,  Stuttgart  1897, 
entnommen. 

Was  in  hohem  Maasse  die  Aufmerksamkeit  fesselt,  ist  die  That- 
Sache,  dass  die  Menge  an  festen  Bestandtheilen  mit  der  Gefrierpunkt- 
emiedrigung keineswegs  parallel  geht  und  eigentlich  damit  auch  nicht 
in  einem  brauchbaren  Zusammenhang  steht. 

Von  der  Bedeutung  der  Gefrierpunktemiedrigung  der  Mineral- 
wässer wird  erst  unten  bei  den  Ausführungen  von  Strauss  die 
Rede  sein. 
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NamOt    Quellt 


theUe 

Uli  1 

WftMer 


Grebalt  pro  1  1  Wasser  au 


&O4 


Mff- 

80* 


Na-    Ni,- 

Cl    ICO, 


i 

und  eil 


ICiSO, 


Kiaainger  Bitterwasser 
Fried riühahaller  Bitter- 

w aaser 
Franz  Joseph-Bitterwasser 
Huny  adi  -  Jaiies-  B 1  tt  er- 

wasser 
Äpenta-Bitterwasaer 
SodoDer  Soolbrannen 
Sahachlirfer  Bonifaciua' 

brunnen 
Kreiiznacher  Eliüabeth- 

brunnen 
Sodener  Wiesen briiiinen 
BpemeDfitorfer  Bitter- 

waaser 
Sai  dach  Utas  er  Bitte  rwaaser 
Tarasper  LuciusqueUe 
Homburger  Eliaabeth- 

bniBDen 
Pülbaer  Bitterwasser 
Sodener  ChAmpagiierqQelle 
Wiesbadener  Kochbnuinen 
Pjrmonter  Salzquelle 
Kiasmger  Rakoezy 
Mari eoba der  FerdiQands> 

bruanen 
Eiaamger  Pandur 
Marien  bader  Kreu^bninnen 
Gleichen  berger  Constan- 

tioquelle 
Ktasmger  MÄxbrimneD 
Vicby  Grand-Grille 
Vicbj-Hoapitsl 
Sodener  Warm brun neu 
Earlabader  Spradet 

,  MQhlbruniien 

,  Marktbrunnen 

,  Sc  bteaeb  rannen 

p  Neubmnnen 

Franzeusbader  Wiesen- 
quelle 


-IJF 

1,08 
1.047 

1.0  J  5 
1,016 
0,945 

0,892 

0,797 
0,765 

0.752 
0,750 
0,680 

0,627 
0,585 
0.515 
0,483 
0,472 
0,470 

0,460 
0,435 

0,435 

0,400 
0,S40 
0,330 
0,320 
0,290 
0,275 
0.270 
0.255 
0,255 
0.250 

0,250 


25,2 

25,6 
52,2 

41.7 
4E.8 
16,9 

14,2 

11,7 
12,9 

31,0 
23,2 

14,7 

1S,9 

25,4 

7.7 

Ö,2 

10,7 

8,5 

10,6 

7,9 

11,0 

5,4 
3,9 

7,0 
7,1 
4,5 
5,5 
5,4 
5/J 
5,3 
5,4 

6,6 


5,8 

5,9 
23,1 

19,6 
15,4 


5,0 

5,9 
24,7 

18,4 
24,4 


7.6 
7,3 


1,4 

13 

14,2 

10,2 


11,2 


7,0 
6,0 
2,1 


22,0 
10,9 


3,8 


4t7 
h7\ 


3,6  4,8 


9,5 


10.8 


3,4 


9,8  - 
2,5  - 
6,5  — 

6,8|  - 
7.0, 


5,8' 


5,0 
4,9 


I 

2,0'  1,8 
5,5'  — 
1.7   1,6 


1.4 


u 


0,2 
0,2 


—  I  2,5 

2.3  - 

O.&l  4,8 

0,5'  5,0 


2,4 
2,3 
2,S 

2,3 

2,a 

3,3 


1,0 


1.9 


0,7 


UO   2,0 
1,0'^ 


l,0|  1,7 
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Nftme,    Quelle 


F€ftt« 

Beatand' 

tbflU« 

in  II 

WMaer 


Gehalt  pro  1  1  Wa^aer  aa 


80* 


9€. 


^      8 


.  Bieu-- 
QOi   *'  Mg 


OL 


Karlsbader  Felaenquelle 
„  Thereaien- 

bnurnen 
ÄpollinarLs 
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Rilnier  Wasser 
Hhenser  Mineralwasser 
Aacbener  E&iserquelle 
Offeabacher  Kaiser* 
Fried  ricbqaell© 
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Ho m burger  Litttienqaelle 
Yicby  Cöleatioa 
Sodener  Mikbbrunnen 
Marieubader  Waldquell e 
Fninzettebader  Salzquelle 
Obersalzbrunaer  Ober- 

brunoen 
Emser  Kran  che  n 
V]ctonai|uel]e 
TariMsper-Scbulser  Boni^ 

faciuaquelle 
Krondorf  Kronprinz 

Stephan 
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quelle 
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Fachinge  r  Wasser 
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Matte nbad er  Hudolfsquelle 
Keaenabrer  Sprudel 
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bruttnen 
Weilbacher  Schwefel- 
brunnen 
Pyrmonter  Hanptquelle 


0,245 
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0,230  1 
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0,220 
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14 
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Fest« 
Bestand- 
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in  1  1 
WftMer 

GehaU  pro  1  1  Wasser  an 

Name,     Quelle 

SO4 

g 

Cl 

Bkar- 
bonäte 

™d*ä 

s 

0, 

WilduDger  Georg- Victor- 

qaelle 
Teplitzer  8tadtquelle 
Pystiauer  Wasser 
Äsfltnannahüuaei-  Walser 
RoEcegno-WasBer 
Schwalb  ach  er  Stnhl- 
brannen 

Scblangenbader  (Nasaftu) 

Wasser 
Bad  Gaateiner  Wasser 

Lavico  ach  waches  Wasser 
Wildhader  Thennal- 
wasaer 

0,067 
0.060 
0,045 
0,042 
0,030 

0,025 

0,020 
0.010 

0,007 
0 

1,49 

7,2 

1,3 

2,0 

7,8 

0,4 

0,3 
0,3 

1.2 
0,5 

0,7 
0.08 

Fer* 

c*r- 

— 

0.7 
0,5 

4,2 
0,1 

1,2 
0.8 

0!^ 
^•J 

3.0 

0.2 

2,2 

0.1 
0,00096 

Von  Kostkewicz  hat  noch  von  den  in  den  Handel  gebrachten 
Salzen  Dr.  Sandow's  die  Gefrierpunktemiedrignng  und  die  Trocken- 
substanz bestimmt,  indem  er  dasjenige  Quantum  eines  jeden  Salzes,  das 
in  den,  den  Salzen  beigefügten  Anweisungen  angegeben  ist^  in  200  cc 
destillirten  Wasser  löste. 


Name  der  Salze 

A 

Summe  der  festen 

von   Dr.   Sandow 

Bestandtheile  in  1  1 

Friedrichshaller 

0,890 

28,52 

Kissinger 

0,430 

8,075 

Marienhader 

0,880 

7,15 

Earlshader 

0,225 

4,5 

Emser 

0,215 

4,6 

Schliesslich  erwähne  ich  noch  einige  Bestimmungen,  die  von  Strauss 
an  anderen  Mineralwässern  ausgeführt  worden  sind  [17J. 
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Name  des  Wassers 


Samme  der  festen  Bestand- 

theile  pro  1 1 
(€0s  nnd  H,S  abgerechnet) 


Harzburger  Crodoquelle 

Mergentheimer  Carlsqaelle 

Elster  Salzquelle 

Vals  Madeleine 

Elster  Marienquelle 

Elster  Moritzquelle 

Selters 

Rohltscher  Tempelbrunnen 


Cudowaer  Eugenquelle 
Reinerzer  laue  Quelle 
Driburger  Stahlquelle 
Cudowaer  Grottholdquelle 
Lippspringer  Arminiusquelle 
Driburger  Caspar  HeinrichqueUe 
Nenndorfer  Trinkquelle 
Guberquelle 
Evianer  Wasser 


0,14 
0,12 
0,11 
0,10 
0,08 
0,08 
0,08 
0,04 
0,02 


16,533 
20,489 

8,305 

9,248 

6,131 

2,282 

3.827 

7.774 
über  3,5  als  saures  kohlen- 
saures Ca  und  Mg 

2,757 

2,612 

3,665 

1,888 

2,404 

1,359 

2,613 

0,760 

0,459 


b)  Eingehende  Untersuchung  von  drei  Mineralwässern. 

a)  Das  Liebeosteiaer  Mioeralwasser. 

Das  erste  Mineralwasser,  das  einer  eingehenden  Betrachtung  aus 
physikalisch-chemischen  Gesichtspunkten  unterzogen  wurde,  war  das 
Liebensteiner  Stahlwasser  der  Quelle  in  Bad  Liebenstein  in  Thüringen. 
Die  Untersuchung  wurde  von  H.  Koeppe  ausgeführt. 

1.  Gefrierpunkterniedrigung. 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  bot  der  freien  Kohlensäure  wegen, 
eigenthümliche  Schwierigkeiten  dar. 

Durch  das  bei  der  Depressionsbestimmung  nothwendige  Rühren 
treibt  man  Kohlensäure  aus,  insbesondere  so  lange  die  Temperatur 
noch  relativ  hoch  ist.  Da  auch  die  Kohlensäure  am  Betrage  des  os- 
motischen Drucks  betheiligt  ist,  sinkt  die  Gefrierpunktemiedrigung  bei 
jeder  Wiederholung  des  Versuches  und  diese  Abnahmen  sind  nicht 
gering. 

Um  den  Fehler  möglichst  herabzusetzen,  wurde  das  Mineralwasser 
in   verschlossener   Flasche   in   einer   Kältemischung    soweit   abgekühlt, 
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dass  der  Nullpunkt  annähernd  erreicht  wurde.  Gleichzeitig  wurden  Ge- 
frierröhre und  Rührer  auf  0^  abgekühlt.  Dann  wurde  die  Flasche  vor- 
sichtig und  langsam  geöflfnet  und  das  Wasser  ebenfalls  vorsichtig  in 
das  schräg  gehaltene  Gefriergefäss  übergefüllt.  Es  zeigte  sich  bei  diesem 
Verfahren,  selbst  bei  Mineralwässern  mit  hohem  Gehalt  an  freier 
Kohlensäure,  keine  sichtbare  Bläschenbildung.  Ohne  jede  Erschütterung 
wurde  jetzt  die  Gefrierröhre  in  den  Gefrierapparat  gebracht,  dessen 
Kältemischung  auf  einer  Temperatur  wenig  unterhalb  des  Gefrierpunktes 
des  Mineralwassers  gehalten  wurde,  damit  die  Unterkühlung  nur  gering 
ausfiel.  Das  Rühren  unterblieb  bis  die  Unterkühlung  beobachtet  wurde, 
und  erfolgte  sodann  auch  nur  so,  dass  der  Rührer  nie  ganz  aus  dem 
Wasser  herausgehoben  wurde. 

Auf  diese  Weise  gelang  es  Koeppe  übereinstimmende  Resultate 
zu  erhalten  (der  Unterschied  der  Werthe  aufeinander  folgender  Be- 
stimmungen betrug  0,005^),  vorausgesetzt,  dass  die  einzehien  Proben 
gleich werthig,  d.  h.  nur  die  erste  Probe  aus  den  frisch  geöffneten 
Flaschen  waren. 

Koeppe  hat  die  Frage  erhoben,  ob  es  nicht  möglich  sei,  auf 
eine  bequemere  Weise  übereinstimmende  Resultate  zu  erzielen,  z.  B. 
durch  Verjagung  der  freien  Kohlensäure.  Auch  das  ist  mit  Schwierig- 
keiten verbunden.  Denn  die  meisten  Mineralwässer  enthalten  Kalk 
oder  andere  StoflFe,  welche  nur  in  Gegenwart  freier  Kohlensäure  in 
Wasser  gelöst  bleiben,  also  ausfallen,  wenn  die  freie  Kohlensäure  ent- 
wichen ist.  Es  würde  sich  also  noch  mehr  als  die  freie  COg  der  Be- 
theiligung an  der  Gefrierpunkterniedrigung  entziehen. 

Koeppe  hat  letzteres  folgendermaassen  zu  umgehen  gesucht. 
Er  bestimmte  den  Gefrierpunkt  des  Mineralwassers,  ohne  aber  die  ge- 
nannten Maassregeln  zur  Vorbeugung  der  COg  -  Entweichung  zu  treflfen. 
Diese  Bestimmungen  wurden  einige  Male  an  derselben  Probe  wiederholt, 
und  die  einzelnen  Ablesungen  notirt;  jedesmal  hatte  die  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  in  Folge  Entweichens  von  COg  abgenommen.  Hierbei  war 
zunächst  die  Flüssigkeit  stets  nach  dem  Aufthauen  klar  geblieben,  bis 
auf  einmal  nach  dem  Aufthauen  eine  Trübung  des  Wassers  beobachtet 
wurde.  Der  Werth,  zwischen  dem  letzten  für  die  nach  dem  Aufthauen 
noch  klare  Probe  und  dem  ersten,  für  die  nach  dem  Aufthauen  trübe 
Probe  ist  nach  Koeppe  der  Gefrierpunkt  des  Wassers  ohne  die  freie 
Kohlensäure. 

Diese  Behauptung  kann  aber  m.  E.  nicht  in  aller  Strenge  richtig 
sein,   denn  das  Erscheinen  einer   Trübung    sagt   doch  nicht   aus,   dass 
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alle  freie  Kohlensäure  vertrieben  ist.     „Häufig",  fügt  der  Autor  hinzu, 
„besteht  kein  nennenswerther  Unterschied  zwischen  beiden." 

Unter  diesen  Kautelen  hat  Koeppe  die  Gefrierpunktemiedrigung 
des  Liebensteiner  Stahlwassers  ermittelt. 

a)  Das  der  Erde  entquellende  Mineralwasser  zeigte  J  =  0,197 ^  was 

0  197 
einer  osmotischen  Concentration  (Co)  von  -t-qv-  =  0,10648  entspricht,  oder 

anders  gesagt:  das  Wasser  enthielt  pro  Liter  0,10648  MolecOle  +  Ionen 
(Molionen). 

ß)  Das  durch  wiederholtes  Gefrieren  und  Aufthauen  an  freier  Kohlen- 
säure arm  gemachte  Wasser  zeigte  A  =  0,095^,  d.h.  eine  osmotische 
Concentration  (C„)  von  0,05135. 

y)  Das  ausgekochte  Mineralwasser,  das  also  frei  von  COs  war  und  aus  dem 
die  primären  Carhonate  von  Eisen,  Kalk ,  Mangan,  Baryum,  Strontium, 
Aluminium  in  die  secundären  umgewandelt  und  ausgefällt  waren,  zeigte 
A  =  0,0450.    Co  war  0,0243. 

Die   freie   COg    bedingte  also   eine    Gefrierpunkterniedrigung  von 
0,1970-0,095«  =  0,102«  =  0,055135  Molecüle  +  Ionen. 
Ich  komme  auf  diese  Zahlen  noch  zurück. 

2.  Elektrische  Leitfähigkeit. 

a)  Die  speciiische  elektrische  Leitfähigkeit  des  der  Erde  entquellenden 
Mineralwassers  betrug  bei  18^  19,79  X  10-*  reciproke  Ohm^). 

ß)  Das  an  Kohlensäure  arm  gemachte  Wasser  hatte  bei  18^  eine  specifi- 
sehe  Leitfähigkeit  von  19,67  X  10-*. 

Aus  diesem  geringen  Unterschied  zwischen  a  und  ß  schliesst 
Koeppe,  dass  die  freie  Kohlensäure  in  dem  Mineralwasser 
in  der  Form  neutraler  Molecüle  vorhanden  ist. 

Koeppe  hat  versucht  aus  dem  Leitfähigkeitswerth  ein  Bild  über 
den  lonisirungsgrad  zu  gewinnen.  Zu  diesem  Behufe  suchte  er  die  Chlor- 
natriumlösung auf,  die  dieselbe  Leitfähigkeit,  wie  die  gefundene  19,67  X  lO"^, 
besitzt  (vergl.  über  die  Methode  Bd.  I,  S.  491).  Es  stellte  sich  heraus, 
dass  die  Kochsalzlösung,  die  dieselbe  Leitfähigkeit  besitzt  wie  das  be- 
treffende Mineralwasser,  etwa  0,02  Molen  oder  0,117®/o  NaCl  enthält. 
Wird  für  diese  Lösung  vollständige  Dissociation  angenommen,  so  wäre 
diese  Leitfähigkeit  bedingt  durch  0,02  X  2  =  0,04  Ionen  pro  Liter. 


1)  Bei  Koeppe  beisst  es:  19,79x10-8  reciproke  Ohm.  Auch  die  anderen 
von  Koeppe  gegebenen  Leitfähigkeitswerthe  sind  hier  in  dem  übliche  Maasssystem 
ausgedrückt  worden.    Vergl.  die  Anmerkung  S.  283. 
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Im  Ganzen  sind  vorhanden  (vergl.  1  a)  0,10648  Molionen  (Mole- 
cüle+ Ionen)  1).  Also  sind  etwa  0,10648—0,04  =  0,06648  ungespaltene 
Molecüle  im  Liter  vorhanden. 


3.  Yergleichiing  der  chemischen  mit  der  osmotischen  Analyse. 

Nach  der  chemischen  Analyse  von  Beyer  lieferte  1  kg  Liehensteiner  Eisen- 
wasser : 


0,0391189  g  FeO 

=  0,0005433  g  - 

-  mol. 

,  Fe- 

0,000302    „  AI  PO* 

1  =  0,0000024  ,. 
i  =  0,0000024  ., 

»» 

»» 

AI- 
PO/" 

0,292612    „  CaO 

=  0,0052252  „ 

»» 

Ca- 

0,4713255  „  Mgj  P,  O7 

=  0,004232    „ 

»1 

Mg" 

1,145923    „  AgCl 

B  0,0079911  „ 

»» 

er 

0,00009      „BaSO* 

=  0,0000003  „ 

tt 

Ba- 

0,000209    „  SrSO* 

=  0,0000011  „ 

»» 

Sr" 

0,574483    „  Ba  SO* 

=  0,0024613  „ 

»» 

SO/' 

0,052974    „  K,PtCle 

=  0,0002176  „ 

f» 

K- 

0,00707      „LiaPO* 

=  0.000183    „ 

fi 

Li- 

0,440457    „  NaCl 

=  0,0075356  „ 

»» 

Na- 

0,0002638  „  Mg,P,07 

=  0,0000022  „ 

„ 

PO*" 

0,000553    „  Mg,  As,  0, 

=  0,0000032  „ 

}* 

AsO*'' 

0,0244       „  SiO, 

=  0,0004030  „ 

t» 

SiO, 

0,00825      „  MnSO* 

=  0,0000546  „ 

» 

Mu- 

3,204        „  CO,  gesammt 

=  0,072818    „ 

»» 

co, 

(0,333296    .,  CO,  gebunden 

=  0,007575    „ 

ti 

CO»"). 

1)  Es  besteht,  wie  ich  bereits  früher  (B.  I,  S.  13)  bemerkte,  eine  Yerwimmg 
in  der  Nomenclatur.  Eoeppe  sagt  im  vorliegenden  Fall,  es  seien  im  Stahl wasser 
0,10648  «Molen **  vorhanden  und  versteht,  wie  viele  andere,  darunter:  g-Molecüle 
-4-  Ionen  pro  Liter.  Dementsprechend  würde  dann  unter  ,  molarer  Concentration'  zu 
verstehen  sein:  die  Anzahl  Molecüle  +  Ionen  pro  Liter. 

Indessen  wird  letzterer  Ausdruck  auch  angewandt  für  die  Concentration,  die 
sich  ergiebt,  wenn  man  die  Dissociation  nicht  berücksichtigt  Ich  habe  nun  vor- 
geschlagen die  Ostwald'sche  Bezeichnung  für  letztere  Concentration  festzuhalten 
und  diese  , molare*  zu  benennen,  dagegen  diejenige  Concentration,  welche  die  Disso- 
ciation berücksichtigt,  mit  , osmotischer  Concentration''  zu  bezeichnen.  (Vergl.  oben 
Bd.  I,  S.  14.)  Ich  habe  daran  consequent  festgehalten,  indem  ich,  wo  die  Anzahl 
Molecüle  +  Ionen  angegeben  werden  sollte,  niemals  das  Wort  «Mol*  gebrauchte, 
sondern :  Moleküle  -f  Ionen.  Bei  dem  vielfältigen  Gebrauch  dieses  Begriffes  scheint 
es  mir  nachträglich  sehr  zweckmässig,  dafür  einen  kürzeren  Ausdruck  zu  suchen  und 
schlage  ich  den  Namen  Molion  [19]  vor.  Will  man  also  z.  B.  ansagen :  es  kommen 
im  Liebensteiner  Mineralwasser  0,10648  Molecüle  +  Ionen  pro  Liter  vor,  so 
kann  man  das  auch  so  ausdrücken,  dass  man  sagt:  es  kommen  im  Liebensteiner 
Stahlwasser  0,10648  Molionen  vor,  oder  eventuell:  die  osmotische  Concentration 
ist  0,10648. 
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Analyse  in  Ionen  berechnet 

Positive 
Molen  Valenzen 

Na-      0,0075356  =  0,0075356 
K-       0,0002176  —  0,0002176 
Li-       0,000183    =  0,000183 
Ca-     0,0052252  =  0,010450 
Mg"    0,004232    =  0,008464 
Fe-     0,0005433  =  0,001086 
Mn-    0,0000546  =  0,000109 
Ba-     0,0000003  =  0,0000006 
Sr-      0,0000011  =  0,0000022 
AI-    0,0000024  =  0,0000072 


Negative 
Molen  Valenzen 

0,007991    =  0,007991 
0,0000074  =  0,0000074 
0,0000029  =  0,0000029 
0,0024613  =  0,004922 
0,0000024  =  0,000007 
0.0000022  =  0,000007 
0,0000032  =  0,0000095 
Si  0",    0,000403    =  0,000806 
HCO'g    0,007575    =  0,007575 
HCO',    0,007575    =  0,007575 


Cl' 
Br' 
J' 

S0"4 
P0'"4 
P0'"4 

AsO'". 


0,017995 


0,028055 


0,( 


0,028903 


freie  CO,  0,057668. 

Die  chemische  Analyse  ergiebt  somit  eine  Gesammtzahl  an  Mol- 
ionen von: 

0,057668  freie  Kohlensäure 
0,017995  positive  Ionen  (Kationen) 
0,026023  negative  Ionen  (Anionen) 
~öriÖ1686~ 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  aber  ergab  eine  osmotische  Con- 
centration  von  0,10648  Molionen.  Das  macht  einen  Unterschied  von 
0,00479  Molionen. 

Eine  solche  DiiFerenz  ist  in  keiner  Weise  durch  die  Untersuch- 
ungsfehler, sei  es  der  chemischen,  sei  es  der  physikalisch-chemischen 
Untersuchungen  zu  erklären.  Es  bleibt  nach  Koeppe  nichts  Anderes 
übrig  als  zu  schliessen: 

In  dem  Liebensteiner  Stahlwasser  sind  noch  Stoffe 
vorhanden,  welche  durch  die  chemische,  in  der  üblichen 
Weise  ausgeführte  Analyse  nicht  mitbestimmt  werden^). 

In  einem  gleichlautenden  Ergebniss  führt  die  Vergleichung  der 
chemischen  und  osmotischen  Analyse  des  nach  wiederholtem  Gefrieren 
und  Aufthauen  an  Kohlensäure  arm  gemachten  Mineralwassers. 

Die  Gefrierpunkterniedrigung  dieses  Wassers  ergab  0,05135    Molionen. 

Die  chemische  Analyse  na«      0,044018         , 

Also  weist  die  chemische  Analyse  ein  Deficit  auf  von  0,007332  Molionen. 
Ein    anderes    Resultat    dagegen    gab    das     ausgekochte   Mineral- 
wasser. 


1)  Vergl.  unten  S.  300. 
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Nach  dem  Abkochen  dürften  im  Mineralwasser  Torhanden  sein: 

0,007536    Na-  0,007991    Cl' 

0,0002176  K.  0,0000074  Br' 

0.000183    Li-  0,0000029  J' 
0,004232    Mg- 


0,0121686  Kationen.  0,0080013  Anionen. 

Hierbei  sind  mehr  Kationen  als  Anionen  aufgezählt  und  ausserdem  entspricht 
das  zweiwerthige  Kation  Mg"  zwei  einwerthigen  Kationen.  Man  darf  daher  so 
rechnen,  als  ob  0,012168  +  0,004232  =  0,0164  einwerthige  Kationen  vorhanden 
wären.  Diese  brauchen  zur  Sättigung  mehr  als  0,0080013  Anionen,  und  zwar 
0,0164  —0,0080013  =  0,0083987  Anionen  mehr.  Zu  deren  Bindung  sind  nach 
Koeppe  noch  zweiwerthige  Ionen  SO"«  und  GCg  heranzuziehen.  Diese  entsprechen 
0,0083987  : 2  =  0,0041993  Molionen. 

Demnach  wären  im  abgekochten  Wasser  vorhanden: 
0,012168     Kationen 
0,0080013  einwerthige  Anionen 
0,0041993  zweiwerthige  Kationen 
0,0243686 
während  aus  der  Gefrierpunktemiedrigung  berechnet  wurden  0,0243  Mol- 
ionen. 

Hier  herrscht  also  Uebereinstimmung. 

Koeppe  gelangt  also  zu  dem  Schluss,  dass  die  Stofife,  welche  die 
durch  chemische  Analyse  gefundene  osmotische  Concentration  kleiner 
erscheinen  lassen  als  die  durch  Gefrierpunktbestimmung  ermittelte,  beim 
Eindampfen  entweichen,  also  flüchtiger  Natur  sind. 

Stickstoffhaltige  Verbindungen  sind  es  nach  Koeppe  nicht,  denn 
die  Untersuchung  auf  Stickstoff  fiel  negativ  aus.  Die  Untersuchung 
auf  Schwefelwasserstoff  war  ebenfalls  negativ.  Für  die  Anwesenheit 
organischer  Verbindungen  sprach  die  Reaction  des  Wassers  mit  Silber- 
nitrat. Quellwasser  mit  Silbernitratlösung  versetzt,  färbte  sich  beim  Er- 
wärmen blauviolett,  bei  weiterem  Kochen  schied  sich  ein  schwarzes 
Pulver  aus. 

ß)  Rhenser  Sprudel. 

Vom  Rhenser  Sprudel  (zu  Rhens  bei  Coblenz  am  Rhein)  haben 
Hintz  und  Grünhut  eine  sorgfältige  chemische  und  physikaUsch- 
chemische  Untersuchimg  ausgeführt  [4].  Sie  wurde  direct  an  der  Quelle 
und  an  frisch  entnommenem  Mineralwasser  angestellt. 

1.  Gefrierpunktemiedrigung. 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  erfolgte  auf  derselben  Weise,  also 
unter  Einhaltung  derselben  Kautelen,  die  Koeppe  angegeben  hatte. 
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Es  kamen  also,  ebenso  wie  bei  ihm,  zur  Untersuchung: 

a)  das  Wasser  bei  vollem  natürlichen  Kohlensäuregehalt, 

ß)  das  Wasser  bei  eben  beginnender  Trübung,  also  nach  Entweich- 
ung der  gross ten  Menge  freier  COg. 

y)  das  ausgekochte  Mineralwasser. 

ad  a)  Das  Wasser  bei  vollem  Eohlensänregehalt  zeigte  A  =  —  0,334  ^ 

ad  ß)  das  Wasser,  aas  dem  die  freie  CO2  grösstentheils  entwichen  war,  zeigte 
A  =  —0,200^ 

Der  freien  COg  würde  nach  Koeppe's  Rechnungsweise  also  eine 
Gefrierpunkterniedrigung  von  —  (0,334 — 0,200)  =  0,134^  zukommen.  Die 
Autoren  bemerken  hierzu  mit  Recht,  dass  dabei  stillschweigend  ange- 
nommen wird,  der  Zustand  der  in  Lösung  sich  befindenden  Salze  sei 
durch  die  Austreibung  der  Kohlensäure  nicht  geändert  worden.  Hintz 
und  Grünhut  heben  dann  hervor,  dass  das  Rhenser  Mineralwasser  eine 
erhebliche  Menge  von  Bicarbonaten  enthält.  Sobald  sich  neben  diesen  freie 
Kohlensäure  in  Lösung  vorfindet,  erfahren  sie  lediglich  eine  Dissociation 
in  Ionen,  d.  h.  das  Natrium bicarbonat  zerfällt  nach  dem  Schema: 

NaHCO^Na  +HC08'. 

Einem  Salzmolecül  entsprechen  also  zwei  Ionen. 

Fehlt  jedoch  die  Kohlensäure  in  der  Lösung  der  Bicarbonate,  so 
erfahrt  ein  erheblicher  Antheil  derselben  durch  Hydrolyse  die  folgende 
Umsetzung : 

NaHCOs  -f  HgO  :?  NaOH  +  HgCOs, 
während  das  NaOH  wieder  zerfällt  in  Na-  und  OH'.    Es  entstehen  also 
hier  aus  einem  Salzmolecül  NaHCOg,  statt  zwei,  drei  Theile:  Na',  OH' 
und  H2CO3I). 

Der  durch  Rühren  herbeigeführte  Kohlensäureverlust  geht  mit 
einer  secundären  Steigerung  des  osmotischen  Druckes  des  Wassers  ein- 
her. Es  ist  demnach  nicht  gestattet  die  der  Kohlensäure 
entsprechende  Depression  einfach  durch  Abzug  zu  be- 
stimmen. Die  Gefrierpunktemiedrigung  0,200®  hat  durch  Hydrolyse 
eine  Erhöhung  erfahren  und  die  Gefrierpunktemiedrigung  der  Kohlen- 
säure müsste  also  grösser  als  0,334^—0,200^  =  0,134  sein. 

Dennoch  stimmt  diese  Zahl  mit  der  durch  chemische  Analyse  er- 
mittelten Menge  freier  Kohlensäure  überein.  Hintz  und  Grünhut 
meinen  daher,  dass  vielleicht  mit  dem  Austreiben  der  freien  Kohlen- 
säure gleichzeitig  noch  andere,  bisher  unbekannte  Reactionen  sich  ab- 
spielen, welche  die  durch  Hydrolyse  bedingte  Vermehrung  der  Molen- 
zahl gerade  compensiren. 


1)  Diese  ist  als  schwache  Säure  wenig  dissociirt. 
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Ich  frage  mich,  ob  letztere  Annahme  wohl  erforderlich  ist,  denn, 
wie  ich  bereits  hervorhob,  ist  man  doch  eigentlich  nicht  berechtigt  anzu- 
nehmen, dass  bei  einer  beginnenden  Trübung  alle  freie  Kohlensäure 
ausgetrieben  ist. 

Die  Gefrierpunktemiedrigang  des  ausgekochten  Wassers  (y)  betrug  A  s  — 0,160®. 

2.  Elektrische  Leitfähigkeit. 

Diese  wurde  in  üblicher  Weise  ermittelt  (vergl.  B.  I,  S.  118).  Die 
Temperatur  des  Wassers  im  Widerstandsgefäss  betrug  22,1®  C;  und 
wich  von  derjenigen  der  Quelle  (23,2^)  nur  wenig  ab. 

Obgleich  ich  schon  beim  Blut  und  Serum  Beispiele  von  derartigen 
Leitfähigkeitsbestimmungen  mitgetheilt  habe  (Bd.  I,  S.  &24),  will  ich  hier 
auch  noch  die  von  Hintz  und  Grünhut  ausgeführte  Bestimmung  als 
Schema  mittheilen. 

Capacität  des  Widerstandsgefässes. 

Inhalt:    ^/w  Normal-Chlorkalium-Lösung. 
Temperatur:    +  21,6«  C. 
Widerstand  R      Ablesung  a  auf 
in  Rheostat     dem  Brückendraht 
Q  mm 

1000  505 

1010  502 

1030  497 

1020  499 

1010  502 

1000  506 

990  508 

9ii0  511 

Specifische  Leitfähigkeit  x2i,6°  =  0,002585  (nach  Eohlrausch). 
Capacitfit  des  Oefässes  C  «  0,002585  X  1020,1  ^  2,63696. 

Bestimmung  der  Leitfähigkeit. 

Temperatur:  +22,1<^  C. 


a 

Gesuchter 

1000  — a 

Widerstand 

Q 

1,02020 

1020,2 

1,00803 

1018,1 

0,98807 

1017,7 

0,99601 

1015,9 

1,00808 

1018,1 

1,02429 

1024,3 

1,03252 

1022,2 

1,04499 

1024,1 

1020,1  Q 

Widerstand  R 

Ablesung  a 

auf 

a 

Gesuchter 

in  Rheostat 

dem  Brtickendraht 

1000  -a 

Widerstand 

Q 

mm 

Q 

550 

499 

0,99600 

547,80 

540 

502 

1,00805 

544,33 

570 

488 

0,95313 

543,28 

560 

493 

0,97240 

544,54 

550 

497 

0,98808 

543,44 

540 

501 

1,00401 

542.16 

644,3  ü 

Q 

X 22,1  °  =  w^ g  =  0,0048447  reciproke  Ohm. 
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Die  specifibche  Leitfähigkeit  des  Rheoser  Mineralwassers  bei  22,1^  C, 
d.  h.  die  Leitfähigkeit  einer  Schicht  von  1  cm  Länge  und  1  qcm  Querschnitt,  beträgt 
hiemach  0,0048447  reciproke  Ohm. 

Aus  der  Zusammenstellung  auf  S.  298  ergiebt  sich,  dass  1  Liter  Rhenser  Wasser 
sowohl  0,057455  g-Aequivalente  Kationen  als  auch  0,057455  g-Aequivalente  Anionen, 
folglich  auch  ebenso  viele  g-Aequivalente  Salze  enthält.  Die  Aequivalent-Concentra- 
tion  ff  einer  Gubikcentimeters  Rhenser  Wasser  ist  demnach  =  0,000057455.  Nach 
der  Formel 

A  =  —  (Bd.  I,  S.  121) 

V 

kann   man   hieraus   die  Aequivalent-Leitfähigkeit  A  bei  22,1^  G.  berechnen 
und  findet  so  fQr  dieselbe,  bezogen  auf  cm/Ohm  den  Werth  84,32. 

Wie  oben  erwähnt  wurde,  hat  Koeppe  ein  Bild  von  dem  loni- 
siningszustand  zu  entwerfen  gesucht,  indem  er  die  NaCl-Lösung  auf- 
suchte, die  dieselbe  Leitfähigkeit  besass,  wie  das  untersuchte  Wasser. 
Von  dieser  NaCl-Lösung  bestimmte  er  den  Dissociationsgrad.  Koeppe 
war  sich  dessen  bewusst,  dass  dieses  Verfahren  bis  zu  einem  gewissen 
Grade  willkürlich  war;  denn  das  Mineralwasser  enthält,  obwohl  in  viel 
geringerer  Menge,  auch  andere  Bestandtheile,  die  einen  ganz  anderen 
Dissociationsgrad  bei  derselben  Verdünnung  besitzen.  So  berechneten 
Hintz  und  Grünhut,  dass,  wenn  man  das  Wasser,  statt  mit  einer 
NaCl-Lösung,  mit  einer  Nag  SO^-Lösung,  von  welchem  das  Rhenser 
Wasser  ja  gleichfalls  erhebliche  Mengen  enthält,  von  derselben  Leit 
fähigkeit  vergleicht,  in  einem  Liter,  bezw.  statt  0,0812101  *),  0,058837 
freie  Ionen  vorkommen  würden. 

Nach  Grünhut  [5]  gelangt  man  zu  einer  exacteren  Ableit- 
ung des  Dissociationsgrades  einer  Salzlösung  mit  Hülfe  des  Gesetzes 
von  Kohlrausch. 

Bezeichnet  man  mit  uiq)  die  Aequivalent-Leitfähigkeit  einer  Salz- 
lösung von  der  Verdünnung  %  mit  U  die  Aequivalent-Leitfähigkeit 
ihres  Anions  und  mit  Ik  diejenige  ihres  Kations,  so  ist  der  Dissocia- 
tionsgrad 


1)  Ist  die  Aequivalent-Leitffthigkeit  bei  22,1°  C.  84,82  so  lässt  sie  sich  mittelst 
des  Temperaturcoefficienten  0,02  für  18^  umrechnen. 

Es  ergiebt  sich  dann  für  die  specifische  Leitfähigkeit  bei  18  ^  xig  =  0,0044775. 

Die  gleiche  specifische  Leitfähigkeit  besitzt  eine  0,04656  normal  NaCl-Lösung 
die  andererseits  einen  Dissociationsgrad  a  ==  0,872  aufweist. 

Die  osmotische  Goncentration  einer  solchen  Lösung  ist  =  0,087160  Molionen 
und  hierunter  befinden  sich  0,0812101  freie  Ionen. 
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Für  zusammengesetzte  Salzlösungen,  wie  sie  Mineralwasser  dar- 
stellen, ist  diese  Formel  offenbar  dann  anwendbar,  wenn  man  für 
U  und  Ik  die  mittlere  Leitfähigkeiten  aller  vorhandenen  Anionen, 
bezw.  Kationen  unter  Berücksichtigung  ihrer  relativen  Menge 
einsetzt. 

Man  bezeichne  mit  xt  die  specifische  Leitfähigkeit  des  Mineralwassers  bei 
t^  C,  bezogen  auf  cm/Ohm,  mit  ai,  a^,  ag  etc.  die  Concentration  der  einzelnen 
Anionen  (unter  der  Voraussetzung  vollständiger  Dissociation),  in  g-Aequivalenten  pro 
Liter;  mit  1ai,  IA2»  Ias  etc,  die  zugehörigen  Aequivalent-Leitfähigkeiten  bei  18^  C. 
Femer  seien  k,,  k^,  kg  etc.  die  entsprechenden  Concentrationen  und  Ikit  Iks»  Ika  etc. 
die  bei  18^  gemessenen  Aequivalent- Leitfähigkeiten  der  einzelnen  Kationen. 

Setzt  man  endlich 

fti  1ai  4-  aj  Iaj  +  a,  Ias  +  . . .  =  -^  a  1a 
nnd    kl  1ki  +  kj  IK2  +  kg  Iks  4-  . . .  =  -2  k  1k, 
80  ergiebt  sich  unter  der  Annahme  eines  mittleren  Temperaturco6fficienten  von  0,02 

1000  xt 

"  "  (-Ta  1a  +  -^k  1k)  (0,64  -f-  0,02  t)". 
Mit  Hülfe  dieser  Formel,  deren  Ableitung  Grünhut  an  anderer  Stelle  in  Aus- 
sicht gestellt  hat,  ist  a  zu  berechnen,  sobald  man  die  Leitfähigkeiten  aller  einzelnen 
Anionen  und  Kationen  1a  und  1k  mit  hinreichender  Genauigkeit  kennt.  Das  ist  zur 
Zeit  aber  noch  nicht  für  alle  Ionen  der  Fall  und  die  Ergebnisse  können,  wie 
Grünhut  bemerkt,  desshalb  vorläufig  nur  als  angenäherte  gelten. 

Unter  dieser  Einschränkung  erhielt  er  dann  für  den  Dissociations- 
grad  des  Rhenser  Mineralwassers  annähernd  0,763. 

Das  heisst,  von  den  im  Rhenser  Mineralwasser  ge- 
löst enthaltenen  Salzmolecülen  sind  76,3  Procent  im 
lonenzustand  und  23,7  Procent  als  ungespaltene  Molecüle 
vorhanden. 


3.  V^ergleichnng  der  chemischen  nnd  osmotischen  Analyse. 

Aus  der  chemischen  Analyse  wurde  Folgendes  berechnet: 


Kationen  in  1  1 

Gramm 

H- 

0,000285 

Na- 

1,019652 

K- 

0,019210 

Li- 

0,001217 

NH-4 

0.002518 

Ca- 

0,128928 

Sr- 

0,000147 

Mg- 

0,065502 

Mn- 

0,000512 

Fe- 

0,008060 

Molen 

Gramm-Aequivalei 

0,000282 

0,000282 

0,044236 

0,044236 

0,000491 

0,000491 

0,000173 

0,000173 

0,000139 

0.000139 

0,003223 

0,006446 

0,000002 

0,000003 

0,002689 

0,005378 

0,000009 

0,000019 

0,000144 

0,000288 

0,057455 
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Anionen  in  1  1 

Cl' 

0,762721 

0,021515 

0,021515 

Br' 

0,001135 

0.000014 

0,000014 

J' 

0,000014 

0,0000001 

0,0000001 

HCO', 

1,484938 

0,024339 

0,024339 

HSiO', 

0,021867 

0,000282 

0,000282 

S0"4 

0,539484 

0,005616 

0.011232 

B^O", 

0,004432 

0,000028 

0,000057 

HAsO"* 

0,000112 

0.0000008 

0,0000016 

HP0"4 

0.000669 
4,061403») 

0.000007 
0,103190 

0,000014 

0,057455 

Freie  COa  in  1  1 

3,120484 

0,070920 

299 


7,181887 


0,174110 


Bei  der  Torstehenden  Berechnang  wurde  angenommen,  dass  BorsAure  in  Form 
Ton  Tetraboraten,  Arsensäure  und  Phosphorsäure  in  Form  einfach  saurer  Salze,  be- 
ziehungsweise also  in  Form  der  zweiwerthigen  Ionen  3^0%  HAsO''«  und  HP0"4 
vorhanden  sind.  Es  schliesst  sich  das  den  Annahmen  an,  die  sich  auf  Grund  des 
Verhaltens  der  Salze  genannter  Säuren  gegen  freies  Kohlendiozyd  ergeben  und  steht 
somit  auch  in  Uebereinstimmung  mit  dem  üblichen  Schema  der  Berechnung  von 
Mineralwasseranalysen.  Gleichfalls  im  Anschluss  an  letzteres  wurde  die  Kieselsäure 
als  freie  in  Rechnung  gestellt  Die  Autoren  konnten  sich  hierbei  jedoch  insofern 
nicht  an  H.  Koeppe  anschliessen,  als  sie  die  Kieselsäure  nicht  als  SiOj  anführten, 
sondern  als  Hj  Si  O3,  die  sie  in  die  Ionen  ü*  und  H  Si  O's  zerlegten. 

Die  Anionen  H  As  O"*,  H P0"4,  H CO',  und  H Si  0',  sind,  wie  Hintz  und 
Grünhut  bemerken,  noch  einer  Dissociation  zweiter  Ordnung  in  H'  und  AsO'''«, 
H-  und  PO"'*,  H-  und  CO",  bezw.  H-  und  SiO",  fähig.  Von  einer  Berücksichtigung 
dieser  zweiten  Dissociationstufe  glaubten  die.  Autoren  bis  auf  Weiteres  absehen  zu 
dürfen,  da  sie  einerseits  bei  so  schwachen  Säuren  wie  Kohlensäure  und  Kieselsäure 
unter  normalen  Verhältnissen  praktisch  kaum  in  Betracht  kommt  und  anderei-seits 
bei  den  geringen  Mengen  HAsO"«  und  HPO"«  auf  das  Resultat  keinen  wesentlichen 
Einfluss  ausübt. 

Berechnet  man  aus  der  Gefrierpunktemiedrigung  — 0,334®  des 
frischen  natürlichen  Wassers  die  osmotische  Concentration,   so  ergiebt 


0  334 
sich    -|-6—  =  0,18054    Molionen, 

1,80  '  ' 


während    die    osmotisch-chemische 


Analyse  0,174110  Molionen  aufweist. 

Eine   ebenso   grosse   Differenz   erhält   man,    wenn    man    das    an 
Kohlensäure  arme  (ß)  und  das  ausgekochte  Wasser  {y)  in  Betracht  zieht. 


1)  Diese  Summe  entspricht  dem  Gehalte  eines  Liters  Rhenser  Mineralwasser 
an  gelösten  Salzen. 
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Die  osmotische  Concentration  des  auf  die  bekannte  Weise  an 
Kohlensäure  arm  gemachten  Wassers  war:' 

0  900 

-^^  =  0,108108  Molionen, 

während  nach  der  chemischen  Analyse,  unter  der  Voraussetzung  voll- 
ständiger Dissociation,  die  Zahl  der  Ionen  in  1  Liter  Rhenser  Wasser 
0,103190  betrug. 

Die  kryoskopische  Untersuchung  ergab  somit  ein  Plus  von 
0,004918  Molionen. 

In  Wahrheit  ist  diese  Differenz  jedoch  noch  grösser,  denn  die 
Bestimmung  der  Leitfähigkeit  hatte  gelehrt,  dass  die  Salzmolecüle  im 
Mittel  nur  zu  76,3  Procent  dissociirt  sind.  Die  osmotische  Concentra- 
tion, welche  der  gefundenen  chemischen  Zusammensetzung  entspricht, 
ist  also  thatsächlich  geringer  als  0,103190.  Wie  gross  sie  in  Wirklich- 
keit ist,  lässt  sich  nicht  genau  ermitteln,  weil  neben  Molecülen  die  in 
2  Ionen  zerfallen  und  auch  noch  solche  vorhanden  sind,  die  in  3  Ionen 
sich  spalten. 

Nimmt  man  einen  Augenblick  an,  dass  jedes  Salz  sich  in  2  Ionen 
spaltete,  so  ergiebt  sich  aus  der  chemischen  Analyse  von  ß: 
Gramm-Aequivalente  X  (1  +  Dissociationsgrad)  =  Anzahl  Molionen 
0,057455  X  (1  +  0,763)  =       0,101293. 

Demnach  liefert  die  osmotisch-chemische  Analyse  0,101293,  und 
die  osmotische  Analyse,  0,108108  Molionen.  Der  Unterschied  beträgt 
hiernach  0,006815  Molionen  und  entspricht  einer  Gefrierpunktemiedrigung 
von  —0,013®.    Dieser  Betrag  liegt  ausserhalb  der  Fehlerquellen. 

Auch  Koeppe  hatte  beim  Liebensteiner  Stahlwasser  eine  Diflferenz 
in  derselben  Richtung  gefunden  und  daraus  geschlossen,  dass  noch 
unbekannte  Stoffe  im  untersuchten  Wasser  vorhanden  sein  müssen,  die 
die  chemische  Analyse  nicht  aufwies. 

Hintz  und  Grünhut  können  diese  Schlussfolgerung  nicht  als 
zwingend  erachten;  denn  für  die  höhere  Gefrierpunktemiedrigung  des 
von  der  freien  Kohlensäure  befreiten  Mineralwassers  kann,  jedenfalls 
theil weise,  die  nach  COg -Verlust  eintretende  Hydrolyse  verantwortlich 
gemacht  werden^). 

Ich  bin  hierin  mit  den  Autoren  vollkommen  einverstanden,  füge  aber 
doch  noch  hinzu,  dass,  wie  ich  bereits  hervorhob,  nicht  anzunehmen  ist,  dass 
beim  Auftreten  einer  sichtbaren  Trübung  bereits  alle  freie  COg  ausge- 
trieben sei.     Wenn  man  dieselbe  Flüssigkeit  nun  auch  zur  chemischen 


1)  Ueber  den  Begriff  .Hydrolyse*  vergl.  man  Bd.  II,  S.  481  ff. 
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Analyse  benutzte,  so  könnte  das  Zurückbleiben  von  CO2  keinen  Fehler 
bei  der  Vergleichung  bedingen.  Ueber  eine  derartige  Untersuchung 
berichte  auf  S.  304. 

Dass  wirklich  durch  Hydrolyse  eine  Steigerung  der  osmotischen 
Concentration  stattfindet,  geht  noch  aus  der  Untersuchung  des  ausge- 
kochten Mineralwassers  hervor. 

Wie  Hintz  und  Grünhut  bemerken,  verliert  das  Wasser  beim 
Auskochen  die  ganze  freie  Kohlensäure,  die  halbgebundene,  sowie  einen 
Theil  der  gebundenen  Kohlensäure,  unter  Hinterlassung  von  Monocarbo- 
naten;  femer  einen  Theil  der  Kieselsäure,  alles  Eisen,  Mangan,  allen 
Strontian,  fast  allen  Kalk  und  einen  Theil  der  Magnesia.  Eine  quanti- 
tative Bestimmung  der  Kieselsäure,  des  Kalks  und  der  Magnesia  in 
demselben  ausgekochten  Wasser,  das  zur  Ermittlung  der  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  diente,  gab  folgende  Resultate. 

1.  Bestimmung  der  Kieselsäure. 

1 1  aasgekochtes  Wasser  lieferte  0^0054  g  Siliciamdioxyd, 

entsprechend 0,000090  gH* 

0,006921  gHSiO,. 

2.  Bestinrnrnn^  des  Kalkes. 

Das  in  1.  erhaltene  Filtrat  wurde  mit  oxalsaurem 
Ammon  gefällt  und  der  Niederschlag  durch  Glflhen  in 
Aetzkalk  fiberfOhrt  Es  wurde  erhalten  0,0029  g  Aetzkalk, 
entsprechend 0,002071  g  Ca** 

3.  Bestimmung  der  Magnesia. 

Das  Fütrat  von  2.  lieferte  0,1901  g  pyrophosphorsaure 
Magnesia,  entsprechend 0,041584  g  Mg" 

Berücksichtigt  man,  dass  ausser  diesen  Bestandtheilen  noch 
sämmtliches  Na*,  K\  Li*,  HN*4,  Cl',  Br',  J'  beim  Auskochen  zurückge- 
blieben sein  muss,  so  ergiebt  sich  —  abgesehen  von  den  zweiwerthigen 
Anionen  —  folgende  Zusammensetzung  des  ausgekochten  Wassers. 


Kationen  in  1 1 

Gramm 

Molen 

Gramm-Aequivalente 

H- 

0,000090 

0,000089 

0,000089 

Na- 

1,019652 

0,044236 

0,044236 

K- 

0,019210 

0,000491 

0,000491 

Li- 

0,001217 

0,000173 

0,000173 

NH-4 

0,002518 

0,000139 

0,000139 

Ca- 

0,002071 

0,000052 

0,000104 

Mg- 

0,041584 

0,001707 

0,003414 

0,048646 
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nionen  in  1  1 
Cl' 
Br' 

HSiO'a 

0,762721                 0,021515 
0,001135                 0,000014 
0,000014                0,0000001 
0,006921                 0,000089 

0,021515 
0,000014 
0,0000001 
0,000089 

0,068505  0,021618 

Da  Kationen  nnd  Anionen  in  äquivalenter  Menge  vorhanden  sein 
müssen,  so  können  wir  den  Gehalt  eines  Liters  ausgekochten  Mineral- 
wassers an  den  in  vorstehender  Aufstellung  nicht  mit  berücksichtigten 
zweiwerthigen  Anionen,  aus  der  Diflferenz  (0,048646—0,021618)  zu 
0,027028  g-Aequivalenten  =  0,013514  Molen  ermittehi. 

Das  ausgekochte  Rhenser  Mineralwasser  enthält  also  unter  der 
Voraussetzung  vollständiger  Dissociation  im  Liter  0,068505  +  0,013514 
=  0,082019  Molen. 

Die  Bestimmung  des  Gefrierpunktes  ergab  in  zwei  vollständig 
übereinstimmenden  Versuchen 

^=— 0,160  oC. 

Diesem  Werth  entspricht  eine  osmotische  Concentration  von 

—9'^  =  0,086487  Molionen. 
—  l,oo 

In  dem  ausgekochten  Wasser  ergibt  sich  also  für  die  osmotische 
Concentration  ebenfalls  ein  höherer  Werth,  als  ihn  die  chemische 
Analyse  erwarten  lässt,  wenn  man  lediglich  die  lonenspaltung  der  Salze 
in  Betracht  zieht.  Die  Differenz  erklärten  Hintz  und  Grünhut  auch 
hier  zunächst  auf  dieselbe  Art,  wie  bei  dem  von  Kohlensäure  befreiten 
Mineralwasser,  durch  die  Hydrolyse,  welche  die  zurückbleibenden  Mono- 
carbonate  in  noch  höherem  Maasse  erfahren  müssen,  als  die  Bicarbonate 
im  früheren  Falle.  Die  Hydrolyse  führt  auch  hier  zu  einem  Zerfall  des 
Salzmolecüls  in  mehr  Molecülbruchstücke,  als  sie  bei  der  einfachen 
Dissociation  in  Ionen  erhalten  werden.  So  gilt  z.  B.  bei  NagCOg  für 
die  Dissociation  die  Gleichung 

Nag  COg ^  2  Na-  +  CO",, 

während  der  Hydrolyse  die  Gleichung 

Na«  COg  +  2  Hg  0  ,  >  2  Na'  +  2  OH'  +  H^  CO3 

entspricht. 

Es  braucht  kaum  hervorgehoben  zu  werden,  dass  auch  beim  frischen, 
kohlensäurereichem  Mineralwasser  (a)  die  sich  aus  der  Gefrierpunkt- 
erniedrigung ergebende  höhere  osmotische  Concentration  wenigstens 
theilweise  auf  Hydrolyse  zurückgebracht  werden  muss. 
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y)  Grosser  Sprudel  zu  Bad  Neuenahr. 

In  vollkommen  gleicherweise  haben  Hintz  und  Grünhut  auch 
das  Wasser  des  grossen  Sprudels  zu  Bad  Neuenahr  im  Ahrthal  unter- 
sucht [6J.  Ich  kann  mich  mit  einer  kurzen  Erwähnung  der  Resultate 
begnügen. 


I 

II 

m                IV 

V 

Anzahl  MoUonen,     Spedflaehe 

Gefrier- 

Anzahl  Mol- 

berechnet aus        «lektriache 

Mittlerer  Disso- 

pankter- 

ionen,  berechnet 

der  chemischen    1  ^*'?k  f 

dationsgrad 

niedrignng 

ans  Spalte  I 

«V»    .^uv^~»,»vM        jteit  bei 
Analyse           |       34^0 

der  Fixa 

unter  Ein- 

rechnung  von 

H,SiO, 

o  Frisches  der  Quelle 

-0,1150 

0,0621 621 

0,0772581 

— 

0,790; 

entnommenes 

MiUi  Mol- 

(unter Voraus-  j 

nach  Abzug 

Wasser  mit  vollem 

ionen 

Setzung  vollstän- 

von HsSiOg 

Kohlensäuregehalt 

diger  Disso- 
ciation) 

0,837 

ß  Wasser,  das  soviel 

freie  Kohlensäure 

verloren  hat,  dass 

beginnende  Trüb- 

! 

ung  eintrat 

0,095« 

0,051351 

0,051052 
(unter  Voraus- 

—                 — 

setzung  vollstän- 

diger Disso- 

ciation) 

Y  Ausgekochtes 

t 

Wasser 

0,063^ 

0,034  054 

0,031679               — 
(unter  Voraus- 
setzung vollstän- 

diger Disso- 

ciation) 

Man  steht  hier  wieder  vor  der  Thatsache,  dass  die  osmotische 
Concentration  von  /?,  aus  der  Gefrierpunktemiedigung  abgeleitet  (0,051351) 
grösser  ist  als  die,  welche  aus  der  chemischen  Analyse  berechnet  wurde 
(0,051052)  und  eigentlich  ist  die  Diflferenz  noch  grösser,  denn  letztere 
Zahl  beruht  auf  der  Annahme,  dass  die  Spaltung  in  Ionen  vollständig 
ist,  was  doch  thatsächlich  nicht  der  Fall  ist.  Hintz  und  Grünhut 
berechneten  a  =  0,837  und  hieraus  ergab  sich  ohne  Einrechnung  von  CO2 
die  wahre  osmotische  Concentration  von  ß  statt  0,051052  gleich  0,46094. 
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Die  Autoren  glauben  —  namentlich  angesichts  einer  auch  am 
Rhenser  Wasser  angestellten  Berechnung  —  jetzt  nicht  mehr,  dass  die 
Hydrolyse  allein  den  hohen  Werth  (0,051351  Spalte  11)  verursachen  könne. 
Sie  hatten  —  wie  sie  hervorheben  —  diesen  Standpunkt  bereits  vor 
dem  Erscheinen  einer  Mittheilung  von  Roloff  [7]  gewonnen.  Roloff 
hebt  in  dieser  Arbeit  hervor,  was  sich  auch  mir  bereits  aufgedrängt 
hatte,  dass  das  Wasser  in  dem  Moment,  in  welchem  durch  Carbonataus- 
scheidung  Trübung  eintritt,  doch  noch  freie  Kohlensäure  enthalten  könne. 

In  der  That  haben  Hintz  und  Grünhut  diese  Ansicht  auf 
experimentellem  Wege  bestätigen  können,  indem  sie  die  freie  Kohlensäure 
direct  bestimmten,  die  nach  der  beginnenden  Trübung  noch  im  Wasser 
zurückgeblieben  war.  Diese  Kohlensäuremenge  (0,004047  Mol)  erklärt 
sogar  die  ganze  Differenz  zwischen  dem  Ergebniss  der  Gefrierpunkts- 
bestimmung und  der  chemischen  Analyse.  Bei  dieser  näheren  Betrachtung 
erwies  sich  also  die  Hydrolyse  als  irrelevant. 

Eine  zweite  wichtige  Thatsache,  die  Hintz  und  Grünhut  bei 
der  Besprechung  des  grossen  Sprudels  noch  erwähnen,  betrifft  die  initiale 
Gefrierpunkterniedrigung. 

So  wird  von  ihnen  passend  die  Gefrierpunktemiedrigung  des 
frischen,  unter  den  von  Koeppe  vorgeschlagenen  Kautelen  in  das  Ge- 
friergefäss  gebrachten  Wassers  mit  möglichst  vollem  Kohlensäuregehalt 
genannt. 

Das  Wasser  des  grossen  Sprudels  enthält  nach  chemischer  Be- 
stimmung 0,026206  Molen  freie  Kohlensäure.  Wie  soeben  festgestellt 
wurde,  bleiben  bei  beginnender  Trübung  noch  0.004047  Molen  zurück.  Es 
müssen  also  durch  das  Rühren  beim  wiederholten  Gefrieren  und  Aufthauen 
0,026206—0,004047  =  0,022159  Molen  ausgetrieben  sein.  Auf  Grund 
dieser  Ueberlegung  sollte  man  erwarten,  dass  die  Diflferenz  zwischen 
Initialgefrierpunkt  und  Gefrierpunkt  bei  eben  beginnender  Trübung,  der 
letzten  Molenzahl  entsprechen  würde,  d.  h.  0,041®  C  betragen  würde. 

Thatsächlich  wurde  aber  0,020®  C  gefunden. 

Hieraus  geht  nach  Hintz  und  Grünhut  hervor,  dass 
bei  dem  erstmaligen  Gefrieren  des  Wassers  bereits  eine 
erhebliche  Menge  der  freien  Kohlensäure  entwichen  war. 

Ich  glaube  hiemach,  dass  es  besser  ist  die  C02-Entweichung  bei 
der  Gefrierpunktsbestimmung  ganz  zu  verhüten,  indem  man  den  Ver- 
such in  einem  vollkommen  geschlossenen  Gefäss  vornimmt. 

Zu  diesem  Zweck  kann  man  ein  von  Beckmann  vorgeschlagenes  [18J 
Gefäss  benutzen,  in  welchem  der  mit  einem  Eisenklotz  versehene  Rührer 
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durch   einen  von  aussen  angebrachten   Elektomagnet   mit  Hülfe  eines 
Metronoms  auf  und  nieder  bewegt  wird. 

Neuerdings  [19]  hat  dieser  Autor  die  Vorrichtung  in  praktischer 
Weise  geändert,  indem  er  einen  geeigneteren  Elektromagnet  angebracht 
und  das  Metronom  durch  ein  Uhrwerk  ersetzt  hat^). 

Seit  einiger  Zeit  ist  in  meinem  Laboratorium  eine  einfachere 
Methode  im  Gebrauch,  die  ebenfalls  gestattet,  im  geschlossenen  Ge- 
fass  zu  arbeiten  und  auch  mechanisch  zu  rühren.  Der  Glasstab  des 
Rührers  und  das  Glasröhrchen,  in  dem  der  Kührer  sich  bewegt,  sind  je 
mit  einem  verstellbaren  cylindrischen  Kupferstücke  umgeben,  üeber  diese 
Kupferstücke  werden  die  beiden  Enden  eines  sehr  dünnwandigen  und 
weiten  Gummirohres  luftdicht  übergestreift.  Das  Gummirohr  selbst  wird 
aus  Gummiplatte  hergestellt,  wie  man  sie  zu  Registrirzwecken  für  Cardio- 
graphen  etc.  zu  benutzen  pflegt ;  man  hat  nur  zu  kitten.  Innerhalb  des 
Gummirohres  sind  die  Kupferstücke  mittelst  einer  Spirale  verbunden. 
Hat  man  den  Rührer  gehoben,  so  wird  derselbe  durch  die  Spirale  wieder 
nach  unten  gezogen. 

Das  Heben  erfolgt  sehr  regelmässig  mittelst  eines  kleinen  Heiss- 
luftmotors  von  Heinrici  und  zwar  derart,  dass  dessen  rotirende  Be- 
wegungen auf  eine  Rolle  übertragen  werden,  an  der  excentrisch  ein 
Kupferstäbchen  angebracht  ist.  Am  Ende  des  Stäbchens  ist  eine  Schnur 
befestigt,  die  über  eine  zweite  Rolle  geht  und  in  senkrechter  Richtung 
den  Rührer  bewegt,  an  dem  die  Schnur  gleichfalls  befestigt  ist.  So 
hat  man  die  drehende  Bewegung  des  Motors  in  eine  auf-  und  nieder- 
gehende umgesetzt.  Die  Geschwindigkeit  lässt  sich  in  einfacher  Weise 
mittelst  der  Bremse  regeln,  die  an  dem  Heinrici  sehen  Motor  ange- 
bracht ist.  Im  Allgemeinen  empfehlen  sich  15  Hebungen  resp.  Senk- 
ungen in  10  Secunden.  Die  Vorrichtung  ist  sehr  befriedigend^)  und 
hat  grosse  Vortheile. 


1)  Id  dieser  Arbeit  beklagt  sich  Beckmann  darüber,  dass  seine  nachträg- 
lichen Aasführungen  über  Gebrauch  und  Construction  seines  Gefrierapparates  von 
medicinischer  Seite  so  wenig  berücksichtigt  worden  sind.  Ich  glaube,  das  rührt  daher, 
dass  der  Autor,  der  übrigens  der  Würdigung  seiner  betreffenden  Arbeit  auch  von 
medicinischer  Seite  zufrieden  sein  darf,  seine  Ausführungen  unter  dem  Titel:  „Bei- 
träge zur  Bestimmung  der  Moleculargrösse"  veröffentlicht  hat.  Wahrscheinlich 
sind  sie  dadurch  denjenigen  entgangen,  die  die  Zeitschrift  für  physikalische  Chemie 
nicht  regelmässig  lesen. 

2)  Man  kann  sich  dieselbe  selbst  herstellen,  auch  liefert  sie  der  Mechaniker 
meines  Institutes,  Herr  J.  J.  Boom. 

Hamburger,  Osmot.  Druck.    III  Band.  20 
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1.  Man  kann  tlie  Grösse  der  HebuDg  nAch  WillkEir  regeln. 

2.  Die  VorrichtuDg  kann  an  jedem  Be  ckmfinn'sehen  Apparat  leicht  ange- 
bracht und  von  deoisclben  leiebt  eDtfemt  werden,  bo  dass  auch  i)em  Beinigen  n&eh 
Beendigung  eines  Versuches  nichts  im  Wege  steht 

3.  Die  Heiasiuftniotoren  laufen  äusserst  regelmässig,  yiel  regelmässiger  aU 
die  meisten  Elektromotoren  und  WaBSermotoren.  Mnn  kann,  wenn  erwilnschtt  den- 
selben benütÄen,  den  man  für  den  Thermoatat  (vergL  Tafel  II  in  Band  11)»  behnfs 
Leitfiibigkeiten  und  elektrochemischen  Bestimmnngen  im  Gebraucb  hat,  also  ist  die 
ganze  neue  Yorrichtung  äusserst  einfach  und  billig. 

Aber  auch  bei  vollkommenem  Abschluss  des  Gefässes,  wie  den- 
selben die  Becktiian Busche  Vorrichtimg  und  die  meinige  gewahren  und 
der  vollständig  genügt,  so  weit  es  darauf  ankommt  dem  Ein-  und  Aus- 
tritt von  Anssenhift  beim  Rühren  vorznbeugen,  ist  es  nicht  ganz  zu  ver- 
meiden, dass  bei  dem  Rühren  CO^  frei  wird,  wenn  es  sich  um  OVreiche 
Mineralwässer  handelt.  Diese  Entweichung  ist  aber  beendigt,  sobald 
die  Kohlensäure  oberhalb  des  Flüssigkeitsmveaus  eine  gewisse  Spannung 
erreicht  hat. 

Nöthigenfalls  Hesse  sich  aber  auch  diese  Entweichung  verhindern, 
wenn  man  das  Oefriergefäss,  bevor  das  Mineralwasser  eingefüllt  wird, 
mit  einem  Luft-Kohlen.säuregemisch  von  ungefähr  derselben  Spannung 
anfüllt,  welche  sich  anderenfalls  bei  der  Gefriertemperatur  des  Mineral- 
wassers herausbilden  würde.  Auf  den  ersten  Anblick  scheint  es,  dass 
hierzu  die  Partiaispannung  der  COg  bekannt  sein  muss.  Das  ist  jedoch 
nicht  nöthig.  Man  kann  das  Gasgemisch,  das  sich  in  einem  anderen  und 
grösseren  Reservoir  oberhalb  des  bis  Gefinertemperatur  abgekühlten 
Mineralwassers  befindet,  in  das  (iefrierrohr  saugen. 

Weiter  gebt  dann  die  Fülhing  des  Gefriergefässes  unter  denselben 
Kautelen  vor  sich,  wie  dieselben  von  Koeppe  beachtet  worden  sind. 


Zn^animenfß^<4iiiig  und  SebhmshetrnchtniiiBr. 

Bis  vor  kurzem  wurde,  in  rebereinstimniuog  mit  der  Voraussetzung, 
dass  die  Heilwirkung  der  Mineralwässer  eine  Salzwirkung  sei,  die  Zu- 
sammensetzung des  Mineralwassers  in  Form  von  Salzen  ausgedrückt. 
Das  war  für  den  Chemiker  eine  schwierige  Aufgabe,  denn  man  kann 
aus  der  chemischen  Analyse  direct  nur  ableiten^  wieviel  von  den  ver- 
schiedenen  Metalloxyden  und  den  verschiedenen  Säure-Anhydriden  vor- 
handen ist.  Welche  Salze  in  der  Flüssigkeit  zugegen  sind  und  wieviel 
von  jedem  Salze,  das  lehren  diese  Analysen  nicht.  Die  Erfahrung  lehrte 
denn  auch,  dass  die  gleichen  analytischen  Ergebnisse  nach  der  Um- 
rechnung auf  Salze,  je  nach  der  Ausführung  derselben,  ein  sehr  ver- 
schiedenartiges Bild  gewährten,  sodass  eine  Vergleichung  und  Classiti- 
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cation  der  Mineralwässer,  wie  man  sie  doch  wünschte,  ernstlichen 
Schwierigkeiten  begegnete. 

Jetzt  weiss  man,  dass  bei  weitem  der  grösste  Theil  der  Salze  in 
Ionen  gespalten  ist  und  die  Frage,  welche  Salze  diese  bilden  können, 
hat  ihre  Wichtigkeit  theilweise  verloren.  Indessen  ist  sie  nicht  völlig 
bedeutungslos  geworden,  denn  die  Permeabilitätsverhältnisse  z.  B.  der 
Magenwand  für  Salze  sind  nicht  dieselben,  wie  für  Ionen.  (Vergl. 
Bd.  n,  S.  439.) 

Ob  die  Aufgabe  des  Chemikers  bei  den  jetzigen  Anschauungen  er- 
leichtert worden  ist,  mag  dahingestellt  bleiben,  dankbarer  ist  sie  sicher, 
denn  er  kann  jetzt  wesentlich  tiefer  in  die  moleculare  Constitution  des 
Mineralwassers  eindringen,  als  es  ihm  bisher  möglich  war. 

Zunächst  gestattet  ihm  die  Gefrierpunktemiedrigung  zu  ermitteln, 
wieviel  Molecüle-f- Ionen  im  Liter  Mineralwasser,  oder  kürzer  ausgedrückt, 
wieviel  Molionen ^)  darin  vorhanden  sind. 

In  zweiter  Linie  gewährt  die  elektrische  Leitfähigkeit  ein  Maass 
für  die  lonenzahl.  Denn  bekanntlich  sind  es  die  Ionen  und  nicht  die 
angespaltenen  Molecüle,  die  den  Strom  leiten.  Leider  aber  ist  die 
Rechnung  hier  nicht  so  einfach  wie  bei  der  Berechnung  der  Gesammt- 
zahl  von  Molecülen-f- Ionen  aus  der  Depression.  Während  jedes  Molecül 
oder  Ion,  welcher  Katur  es  auch  sein  mag,  in  gleichem  Maasse  an  der 
Gefrierpunktemiedrigung  betheiligt  ist,  kann  das  von  den  Ionen  mit 
Bezug  auf  die  Leitfähigkeit  nicht  gesagt  werden.  Die  verschiedenen 
Ionen  sind  vielmehr  an  der  Leitfähigkeit  in  sehr  verschiedenem  Grade 
betheiligt.  Koeppe  hat  ein  Mittel  angegeben  dieser  Schwierigkeit  ge- 
wissermassen  zu  begegnen,  indem  er  berechnet,  wie  gross  die  Dissociation 
der  NaCl-Lösung  sein  würde,  die  mit  dem  Mineralwasser  isosmotisch  ist. 

Eine  bessere  Methode  hat  Grün  hu  t  vorgeschlagen  (S.  297),  aber 
auch  diese  ist,  wie  der  Verfasser  selbst  hervorhebt,  noch  nicht  voll- 
kommen befriedigend. 

Jedoch  darf  aus  den  angestellten  Versuchen  doch  wohl  entnommen 
werden,  dass  die  Molecüle  der  bis  jetzt  in  dieser  Hinsicht  untersuchten 
Mineralwässer  zu  ungefähr  80 ^/o  in  Ionen  gespalten  sind,  wenn  die 
Wasser  ihren  vollen  Kohlensäuregehalt  besitzen  und  zu  ungefähr  90  ^/o, 
wenn  sie  ihre  freie  Kohlensäure  verloren  haben.  Der  Unterschied  rührt 
daher,  dass  die  freie  Kohlensäure  als  schwache  Säure  nur  zu  einem  äusserst 
geringen  Theil  in  Ionen  gespalten  ist. 

1)  Um  die  grosse  Nullenzahl  zu  beschränken,  würde  es  sich  empfehlen,  im 
Zusammenhang  mit  dem  Vorschlag  von  Hintz  und  Grün  hu  t  beim  Mineralwasser 
von  MiUimolionen  zu  sprechen. 

20* 
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Wenn  so  die  Berechnung  der  osmotischen  Concentration  aus 
der  Gefrierpunkterniedrigung  keine  Schwierigkeit  bereitet,  so  findet  man 
dennoch  solche  in  der  technischen  Ausführung  der  Depressions- 
bestimmung. Das  rührt  von  dem  Kohlensäuregehalt  her.  Trotz  aller 
bis  jetzt  eingehaltenen,  von  Koeppe  vorgeschlagenen  Kautelen,  gelingt 
es,  wie  Hintz  und  Grünhut  fanden,  nicht  immer,  sogar  bei  der  ersten 
Gefrierpunktbestimmung  das  Entweichen  von  Kohlensäure  zu  verhüten. 
Ich  habe  deshalb  vorgeschlagen,  die  Bestimmung  im  geschlossenen  Gefass 
auszuführen  und  dabei  auch  noch  einen  üebergang  von  CO2  in  den 
geschlossen  Raum  oberhalb  der  Flüssigkeit  zu  verhüten  (S.  304  u.  306). 

Mit  Recht  hat  man  hervorgehoben,  dass  die  Bestimmung  von 
Gefrierpunkt  und  Leitfähigkeit  nicht  nur  eine  sehr  erwünschte  Ergänzung 
der  rein  chemischen  Analyse,  sondern  auch  eine  sehr  werth volle  Controle 
derselben  bilden.  Wenn  man  aus  der  chemischen  Analyse  berechnet, 
wie  viel  Ionen  höchstens,  also  bei  vollständiger  elektrolytischer  Dissociation, 
vorhanden  sein  können,  und  man  multiplicirt  diese  Zahl  mit  dem  wirk- 
lichen aus  der  Leitfähigkeit  abgeleiteten  Dissociationsgrad,  so  muss  die 
also  erhaltene  Zahl  dieselbe  sein,  wie  sie  sich  in  directer  Weise  aus  der 
Gefrierpunktemiedigung  ergiebt. 

Koeppe  hat,  als  ihm  die  Gefrierpunktemiedrigung  eine  grössere 
Concentration  gab,  wie  die  chemische  Analyse  erwies,  geschlossen,  dass 
das  von  ihm  untersuchte  Liebensteiner  Wasser  noch  unbekannte  StofiFe 
enthalten  muss.  Diese  Schlussfolgerung  scheint  mir  etwas  übereilt,  so 
lange  die  Versuchsanordnung  bei  der  Bestimmung  des  Gefrierpunktes 
von  kohlensäurereichen  Wässern  noch  nicht  einwandfrei  ist.  Immerhin 
darf  man  nicht  ruhen,  bevor  die  osmotische  und  chemisch-osmotische 
Analyse  vollkommen  übereinstimmende  Resultate  geben. 

Damit  will  ich  natürlicherweise  keineswegs  im  Voraus  in  Abrede 
stellen,  dass  die  Vergleichung  doch  nicht  zur  Aufsuchung  und  Auffindung 
von  bis  jetzt  unbekannten  Stoffen  führen  wird.  Ich  halte  es  deshalb 
auch  schon  allein  aus  diesem  Grund  neben  mancherlei  anderen  Gründen, 
bei  dem  gegenwärtigen  Stand  unseres  Wissens  für  durchaus  unberechtigt, 
die  natürlichen  Mineralwasser  für  Heilzwecke  ohne  weiteres  durch  künst- 
liche ersetzen  zu  wollen. 

In  seinem  Vortrag  für  die  XI.  Jahresversammlimg  des  Allgemeinen 
Deutschen  Baderverbandes  über  die  „neueren  physikalisch -chemischen 
Anschauungen  in  ihrer  Anwendung  auf  Mineralwässer  und  deren  Ein- 
theilung''  hat  Grün  hu  t  auf  den  Nachtheil  hingewiesen,  welcher  aus 
der  neuen  Berechnungsweise  der  Mineralwasserzusammensetzung  erwächst, 
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wie  dieselbe  auch  für  die  von  einem  Redactionsausschuss  unter  Mit- 
wirkung des  Kaiserlichen  Gesundheitsamtes  herauszugebende  zweite  Auf- 
lage des  Werkes  über  Deutschlands  Bäder  und  Heilquellen  in  Aussicht 
genonmien  ist  [8]. 

Sie  betriflft  die  Eintheilung  der  Mineralwässer.  Wenn  man 
bisher  eine  Gruppirung  in  Wildwasser,  alkalische,  muriatische,  salinische 
Wasser,  Kochsalzquellen,  Soolen,  Bitterwasser  etc.  vornahm,  so  stützte 
sich  dieselbe  auf  die  Salze,  die  man  im  Wasser  voraussetzte.  Sieht 
man  nun  von  der  Berechnung  auf  Salze  ab  und  lässt  man  somit  ge- 
nanntes Eintheilungsprincip  verschwinden,  so  muss  doch  mit  Rück- 
sicht auf  die  verschiedenen  Indicationen,  etwas  an  die  Stelle  treten, 
was  die  Unterscheidung  der  Mineralwässer  in  übersichtlicherer  Weise 
für  den  Arzt  ermöglicht,  als  die  einfache  Aufzählung  der  darin  vor- 
handenen Ionen,  deren  Zusammengehörigkeit  man  sich  selbst  zu  con- 
struiren  hat. 

Um  den  praktischen  Aerzten  diese  Arbeit  und  zugleich  den  Ueber- 
gang  von  der  bisherigen  Ausdrucksweise  zu  der  neuen  zu  erleichtem, 
ist,  wie  Grünhut  mittheilt,  beschlossen  worden,  in  dem  erwähnten 
Werke  über  Deutschlands  Bäder  und  Heilquellen  dem  neuen  Analysen- 
schema [Gramm-Ionen,  Molen,  Grammäquivalente  (vergl.  Tabelle  S.  298), 
Gefrierpunktemiedrigung  z/,  specifische  Leitfähigkeit  x  und  daraus  be- 
rechneter Dissociationsgrad  a]  durchweg  noch  einmal  die  auf  Salze  be- 
rechnete Analyse  beizufügen.  Den  Nothbehelf  einer  Salztabelle  wird 
man  aber  in  späterer  Zeit  verlassen  müssen.  Hintz  und  Grünhut 
haben  deshalb  schon  jetzt  versucht,  einen  Modus  aufzufinden,  der  ohne 
Berechnung  auf  Salze,  aus  der  zeitgemässen  lonenanalyse  die  Zugehörig- 
keit zu  einer  bestinmiten  Gruppe  erkennen  lässt. 

Sie  stützen  sich  dabei  auf  dieselben  Principien,  die  schon  von 
Than  zu  gleichem  Zwecke  benutzt  hat.  Praktisch  unterscheidet  sich 
aber  ihr  Vorschlag  sehr  vortheilhaft  von  dem  Than'schen,  indem  sie 
eine  graphische  Darstellung  geben  (siehe  Tafel  I). 

Einige  Worte  mögen  zur  Erklärung  genügen.  Von  jedem  Mineral- 
wasser wird  die  Anzahl  der  Kationen  und  daneben  die  der  Anionen 
durch  einen  farbigen  Streifen  (oder,  wie  hier,  durch  einen  Streifen  von  ver- 
schiedener Schraflfirung)  von  entsprechender  Länge  vorgestellt.  Eigentlich 
wird  die  Länge  nicht  angegeben  durch  die  Zahl  der  Ionen,  sondern  durch 
die  Zahl  der  Aequivalente.  So  werden  für  ein  Ion  Ba",  weil  es  bivalent 
ist,  zwei  Einheiten  aufgetragen,  nämlich  zwei  Milligrammäquivalente 
(vergl.  Tabelle  S.  298).  Selbstverständlich  wird  jedes  Mineralwasser 
von  Kationen  und  Anionen  gleichviel  Milligraramäquivalente   enthalten. 


aio 
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Ausserdem  ist  noch  die  freie  Kohlensäure  berücksichtigt,  welche 
als  grauer  Strich  die  Linien  der  Kationen  natürlich  in  seiner  ganzen 
Länge  überragt,  denn  sie  ist  ja  nicht  mit  diesen  verbunden  (vergh 
Tafel  I). 

, Betrachten  wir  ztinAchat  die  erste  Darstellung,  welche  die  Zusammensetzung 
dea  GrosBen  Sprudels  zu  Netienabr  vcrsinnbildlicbt.  Der  blaue  Strich  für  CI' 
und  der  orange  für  SO''^  sind  zusammen  erheblich  kürzer  als  der  rc»the  für  Na*;  es 
muss  also  eine  erhebliche  Menge  der  Ka-Ionen  noch  durch  HCOVIonen  gedeckt 
werden.  Das  entspricbt  dem  Tj^us  eines  alkalischen  Wassers.  Bei  einem  jeden 
solchen  muaa  demnach  der  schwarxe  Strich  für  HCO'j,  erheblich  nach  Imks  unter 
den  rothen  Strich  für  Na*  reichen. 

So  sehen  wir  eofort  weiter»  dabs  auch  Ems,  Karlsbad  und  Rheus  alkalische 
Wäaaer  sind.  Aber  bei  Ems  besitzt  der  htaue  Strich  für  Cl'  bereits  eine  reladv  be- 
trächtliche Länge,  es  ist  alkali seh *muria tisch*  Die  LS^nge  des  orange  Striches 
für  SO'"«  verweist  in  gleicher  W  ei  ae  Karlsbad  unter  die  alkalisch -salin  i  sehen 
Wässer»  wahrend  wir  im  Rhenser  Sprudel  nun  leicht  einen  Miachtypus,  ein 
a  l  k  a  I  i  s  c h '  ui  u  r  i  a  t  i  s  c  h  -  s  a  1  i  n  i  s  e  h  e B  Wasser  erkennen  werden. 

Wildungen  hat  gleichfalls  alkalischen  Charakter,  aber  die  L&nge  der 
violetten  und  grünen  Striche  für  Ua"  und  Mg*'  Überwiegt  diejenige  des  rothen  Na*- 
StricheB  derart,  dass  wir  die  Quelle  um  deswillen  als  erdige  bezeichnen. 

Wieabaden  zeigt  keinen  alkaHschen  Charakter  mehr;  die  graphische  Dar- 
stellung zeigt  ferner  sehr  vorwaltend  Na*-  und  Cl'-Ionen:  wir  haben  eine  Kochaala- 
quelle  vor  uns. 

Bei  Hunyadi  Jänos  sehen  wir»  wie  den  Strichen  för  Ca*  und  Mg"  vor- 
wiegend der  für  S0"4  entspricht;  das  ist  der  Typus  eines  Bitterwassers* 
Wegen  der  grossen  Menge  gelöster  ßestandtheile  muss  in  Fällen,  wie  beim  Hunyadi 
JÄnos* Wasser,  der  Längenmaasastab  in  der  Dni-stellung  auf  ein  Drittel  reducirt 
werden.  Damit  das  sofort  kenntlich  isl-,  wurde  dementsprechend  die  Breite  der  be> 
treffenden  Striche  verdreifacht. 

Diese  Darstellung  der  Milligram m-Äequivalente  läast  keinen  Scbluss  auf  die 
Gramm-Concentration  des  Wassers  zu.  Um  auch  hierüber  durch  die  graphische 
Darstellung  zu  orientiren,  wurde  jedem  Mineralwasser  oben  eine  feine  schwarze 
Linie  hinzugefügt,  deren  Lllnge  der  Stimme  aller  gelösten  Ionen,  ausgedrtlckt  in 
Grammen  pro  Liter,  proportional  ist. 

Diese  Linie  gestattet  weiter  die  Ausdehung  der  graphischen  Darstellang  auf 
diejenigen  therapeutisch  wichtigen  ßestandtheile,  welche  in  kleinen  Mengen  vor- 
kommen, also  z.  B.  auf  Li',  Fe"i  Mrr-,  J',  HAöO"^.  iMan  trägt  ihre  Mengen  in 
(100  fach)  vergrOssertem  Maassstabe  auf  dieser  schwarzen  Linie  ab. 

Das  ist  in  vorliegender  Tafel  nur  fUr  das  Eisen  geschehen  und  zwar  durch 
Anbringung  kurzer  rother  (bezw,  hier  schwarzer)  Querstriche  Die  Entfernung  der- 
selben von  dem  Nullpunkte  der  schwarzen  Linie  iat  dem  Grammgehalt  eines  Liters 
Mineralwaaser  an  Ei^enionen  proportional.  Man  erkennt  auf  den  ersten  Blick,  wie 
sich  der  Langenschw  alba  eher  Stahlbrunnen  durch  hohen  Eiaengehalt  vor 
den  anderen  Quellen  aaB^eiehnet.  Man  ersieht  weiter,  dass  er  sich  auBserdem  dem 
l^pus  der  erdigen  Wäaser  einreiht.  Der  Schwalbach  er  Stahtbrunnen  iat  folglich  ein 
erdiges  Eisenwaaser/ 


; 
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Die  Aufnahme  dieser  graphischen  Darstellungen  ist  gleichfalls  für 
die  zweite  Auflage  von  „Deutschlands  Bäder  und  Heilquellen^  in  Aus- 
sicht genommen. 

Noch  in  anderer  Richtung  wird  die  physikalische 
Chemie  sich  bei  der  chemischen  Untersuchung  derMineral- 
wässer  geltend  machen  müssen,  und  zwar  in  Beziehung  auf 
die  quantitative  Bestimmung  ihres  alkalischen  und  sauren 
Charakters. 

Ich  habe  bereits  wiederholt  erörtert,  dass  unsere  gebräuchlichen 
Titrirmethdoen  die  wahre  Alkalität  und  Acidität  einer  Flüssigkeit 
nicht  anzugeben  im  Stande  sind  (Bd.  I,  S.  508,  Bd.  11,  S.  330),  da  sich 
dieselbe  während  der  Titration  in  Folge  der  durch  Reagentienzusatz 
bedingten  Verschiebung  des  Gleichgewichtes  ändert.  Wir  wissen  jetzt, 
dass  die  Concentrationsketten  diese  Schwierigkeit  zu  beseitigen  gestatten 
(vergl.  Bd.  II,  S.  332  flf.) 

Da  der  wirkliche  Alkali-,  bezw.  Säuregehalt  eines  Mineralwassers 
im  Augenblicke  seiner  Einverleibung  für  die  Anwendung  des  betreffenden 
Wassers  zu  Heilzwecken  nicht  bedeutungslos  ist,  so  müssen  auch  Unter- 
suchungen in  dieser  Richtung  ausgeführt  werden  und  man  kann  in 
Zukunft  wahrscheinlich  bei  der  graphischen  Darstellung  noch  eine  Er- 
weiterung behufs  Berücksichtigung  der  Concentration  der  OH'-  und 
H*-Ionen  erwarten,  als  Hinweis  darauf,  wie  gross  der  Gehalt  an  freiem 
Alkali,  bezw.  freier  Säure  ist. 

Ein  einziges  Beispiel  diene  zur  Erläatemng.  Es  betrifft  den  Neaenahrer 
Sprudel.    Die  Kette  ist  folgeodermaassen  zusammengesetzt 

H  I  O.Ol  n  HCl,  0.2n  .NaC]  |  Neuenahrer  Sprudel  |  H 
Es  handelt  sich  also  hier  um  die  Bestimmung  der  H'-Ionen-Goncentration. 

Ich  bitte  den  Leser  behufs  Ausführung  und  Berechnung  Bd.  11,  S.  858  ff.  nach- 
zusehen; Ausführlicheres  findet  man  Bd.  11,  S.  867  ff. 

Betreffs  der  Zusammenstellung  der  Kette,  für  die  ich  übrigens  noch  nach 
Bd.  II,  S.  880  verweise,  bemerke  ich  noch,  dass  die  Baumwolle  des  Yerbindungs- 
rohres  (Fig.  19  in  Bd.  II,  S.  847)  mit  derselben  Flüssigkeit  getränkt  ist,  die  auch 
im  zweiten  U- förmigen  Rohr  des  Elementes  vorhanden  ist,  nftmlich  0,01  n  HCl,  in 
der  0,2nNaCl,  d.  h.  l,17o/o  NaQ  gelöst  ist. 

Die  Anfertigung  erfolgte  Abends  8  Uhr;  am  folgenden  Morgen  10  Uhr  erwies 
die  Kette  sich  als  constant.  Um  Entweichung  von  Gasen  möglichst  zu  verhüten, 
wurden  die  FlüssigkeitsoberflAchen  mit  einer  Schicht  Paraffinöl  bedeckt.  Vielleicht 
war  dies,  da  der  Apparat  ja  einen  guten  Verschluss  verbürgt,  überflüssig.  Das  ist 
noch  nicht  untersucht  worden.  Jedenfalls  konnte  es  der  Sicherheit  halber  geschehen, 
zumal  das  Paraffinöl  keinen  nachtheiligen  Einfluss  auf  den  Versuch  ausübt 

Die  Temperatur  des  Thermostaten  war  15^  G. 
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1.  Elektromotorische  ELraft  des  Accnmnlators  (E^). 

Es  müssen  5960  Q  in  das  Stromgebiet  des  Normalelementes  eingeschaltet 
werden,  um  das  Galvanometer  in  Rahe  zu  erbalten.  Da  die  £.  M.  K.  des  Normal- 
elements 1|0184  Volt  betrag,  ist 

„         1,0184x11111,1 


"^A- 


5960 


2.  Elektromotorische  Kraft  des  Gaselementes  (n). 

Es  müssen  1824  Q  in  das  Stromgebiet  des  Gaselementes  eingeschaltet  werden, 
uro  das  Galvanometer  in  Ruhe  za  erhalten,  also 

1824  1824        1,0184X11111,1      oqilßftVnH 

3.  Berechnung  der  H*-Ionen-€oncentration  (G^.). 

0.0002  C,, 

hierin  ist  ;r=r  0,31 168 
n  =  l 

T  =  273  +  15  =-  288 
C,  =  0,01 
G|£.  =  die  gesachte  H'-Ionen-Gonoentration 

0,31168  =  0,0002  X  288  log  ^'^^ 

Ch.  =  0,38837x10-7. 

Die  H'-Ionen-Goncentration  des  untersuchten  Neuenahrer  Sprudels  ist  demnach 
geringer  als  die  des  reinen  Wassers,  welche  bei  18^  0,78  X  10-?  beträgt  (Bd.  II,  S.  386 
und  4:^7).  Da  das  Product  der  ü'Jonen-  und  (OH)'-Ionen-Goncentration  constant  ist, 
d.  h.  bei  18^  0,61x10-1^  beträgt,  ist  die  (OH/Jonen-Goncentration  des  Mineral- 
wassers, wenn  man  ausser  Betracht  lässt,  dass  dabei  G^.  nicht  bei  18^  sondern  bei 
15^  ermittelt  wurde, 

0,61x10-14      __.,.i^i.   7 
0>8~837^1Ö=7~^'^^^^^^     • 

Diese  (OH)'-Goncentration  kann  selbstverständlich  auch  in  directer  Weise  er- 
mittelt werden,  indem  man  dem  Mineralwasser  nicht  Salzsäure,  sondern  ein  Alkali 
z.  B.  0,01  n  NaOH  gegenüberstellt.  Zugleich  wäre  das  eine  gute  Gontrole,  oder  um- 
gekehrt Wegen  Zeitmangel  musste  diese  directe  (OH)'-Ionen-Bestimmung  unterlassen 
werden. 

Die  Titration  des  Sprudels  mittels  0,1  n  EGH  und  Phenolphtalein  als  Indicator 
ergab  einen  Säuregehalt  von  0,234  Normal. 

Um  hieraus  die  H'-Ionen-Goncentration  zu  berechnen,  bedenke  man,  dass  0,284 
Normal8äure0,2346rammatome  Wasserstoff  oder  bei  vollständiger  Dissociation  der  Säure 
auch  0,234  H*-Ionen  pro  Liter  enthält.  Man  kann  das  auch  in  folgender  Weise  schreiben : 
2.34  X  10-1  oder  2340000  X  10-7. 

Hieraus  geht  hervor,  um  wie  viel  grösser  der  durch  Titration 
gefundene  (potentielle)  als  der  auf  elektrochemischem  Wege  er- 
mittelte (actuelle)  Säuregehalt  ist. 
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2.  Einfluss  der  Mineralwässer  auf  die  osmotiscb-cbemiscbe  Be- 
schaffenheit von  Körperflfissigkeiten. 

Von  dem  Einfluss  verschiedenartiger  Flüssigkeiten  im  Allgemeinen 
auf  die  osmotisch-chemische  Beschaflfenheit  von  Körperflüssigkeiten,  war 
früher  schon  oftmals  die  Rede.  Ich  erinnere  an  die  Erörterungen  über 
den  osmotischen  Druck  des  Blutes  unter  verschiedenen  experimentellen 
Bedingungen,  über  die  Resorption  im  Magen,  im  Darm,  in  der  Bauchhöhle 
und  anderen  Körpertheilen,  über  die  Physiologie  und  Pathologie  der 
Hamabscheidung  u.  s.  w.  Wenn  ich  hier  noch  einmal  auf  den  Gegen- 
stand zurückkomme,  so  geschieht  dies,  um  noch  einige  Dinge  zu  be- 
sprechen, die  sich  insbesondere  auf  den  Einfluss  von  Mineralwässern 
beziehen  und  von  balneologischer  Seite  hervorgehoben  sind.  Es  sind  bis 
jetzt  erst  wenige  Untersuchungen  von  dieser  Seite  ausgeführt  worden. 

a)  £influss  auf  das  Blut. 

Abgesehen  von  den  Untersuchungen  Dünschmann's  [9],  die  sich 
nur  mit  Kaninchen  beschäftigten  und  die  darin  bestanden,  dass  er  zweien 
dieser  Thiere  mit  der  Schlundsonde  imd  einem  mittelst  intraperitonealer 
Einspritzung  Homburger  Elisabethbrunnen  einverleibte  und  dann  das 
Blut  zu  verschiedenen  Zeiten  untersuchte,  beziehen  sich  alle  einschlägigen 
Arbeiten  auf  menschliches  Blut. 

Rothschild  und  Hughes  [10]  fanden,  dass  Salzbäder,  deren 
osmotischer  Druck  höher  als  derjenige  des  Blutes  ist,  eine  Erhöhung 
des  osmotischen  Druckes  des  Blutes  zu  erzeugen  vermögen,  im  Gegen- 
satz zu  Süsswasserbädern,  bei  welchen  das  Umgekehrte  erfolgte. 

Von  den  Untersuchungen  Koeppe's  über  den  Einfluss  verschieden- 
artiger Flüssigkeiten  auf  den  osmotischen  Druck  des  Blutes  war 
schon  früher  bei  der  Besprechung  des  Hämatokrits  die  Rede  (vergl. 
B.  1  S.  446). 

Weiter  wurden  von  Grube  Selbstversuche  mit  Neuenahrer  Sprudel 
ausgeführt  [11]. 

Die  Lebensweise  war  folgende: 

Morgens  7  Uhr  ntlchtern  250  g  warmen  Neuenahrer  Sprudel. 
7V«  Uhr  a  dasselbe. 
8^4    „     Frühstück. 
9^2    ),     erste  Blut  Untersuchung. 

11  „     250  g  warmen  Sprudel. 
IV  *    jy     dasselbe. 

12  „     zweite  Blutnntersuchung. 
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1      Uhr  p  Mittagessen. 

4        „     Tasse  Thee. 

6        ,f     dritte  Blutontersuchung. 

77«    »»     Abendessen. 
,,Die   Diät   war   denkbar  einfach.    Sie   entsprach   etwa   derjenigen,    die   man 
einem  Gallensteinkranken  verordnen  würde,  also  möglichst  reizlos;  abgesehen  Ton 
1  Glas  Moselwein  und  \/4  Liter  Bier  gar  kein  Alkohol". 

Der  osmotische  Druck  wurde  mittels  Koeppe's  Haematokrit  ermittelt  (B.  I^ 
S.  446),  und  zwar  derart,  dass  Grube  die  MgSO^Lösung  aufsachte,  die  das  Volumen 
der  Blutkörperchen  nicht  veränderte. 

Um  den  Einfluss  des  Wassers  und  sogar  auch  denjenigen  der  Temperatur  zu 
eliminiien,  stellte  er  Vorversuche  mit  warmem  Wasser  an,  und  zwar  genau  unter 
denselben  Bedingungen,  die  auch  später  fOr  den  Sprudel  eingehalten  werden  sollten. 
Den  Vorversuchen  mit  warmem  Wasser  gingen  wieder  andere  Vorversuche  unter 
gewöhnlichen  Lebensbedingungen  voran. 

Für  diese  drei  Perioden  gelangt  Grube  zu  den  folgenden  Ergeb- 
nissen : 

Periode  des  Vorversuches:  Durchschnitt  von  7  Tagen.  Wasser- 
gehalt des  Blutes  78,3  ^/o ;  osmotischer  Druck  des  Blutes  =  MgSO^- 
Lösung  von  0,233  Mol.  =  5,8  g  in  100  cc  Lösung. 
Periode  des  warmen  Wassers.     Durchschnitt    von  7  Tagen. 
Wassergehalt  des  Blutes  77,88  ®/o;  osmotischer  Druck  =:  0,231 
Mol.  MgSO^. 
Periode     des    Neuenahrer    Sprudels:      Durchschnitt    von 
17  Tagen.    Wassergehalt  des  Blutes  77,76®/o;  osmotischer  Druck 
=  0,242  Mol,  MgSO^. 
Also  hatte  der  regelmässige  Genuss  warmen  Wassers  eine  Ab- 
nahme des  Wassergehaltes  des  Blutes,  sowie  eine  Abnahme  des  osmoti- 
schen Druckes  zur  Folge,  während  der  regelmässige  Genuss  eines  warmen 
Mineralwassers  ebenfalls  eine  Abnahme  des  Wassergehaltes  des  Blutes, 
aber  eine  Zunahme  des  osmotischen  Druckes  zur  Folge  hatte. 

Was  den  Einfluss  zu  verschiedenen  Tageszeiten  betriflFt, 
so  zeigt  sich  die  Veränderung  der  Blutbeschaffenheit  bald  nach  der  Auf- 
nahme des  betreffenden  Wassers;  während  der  folgenden  drei  Stunden 
wird  sie  ausgeprägter  und  klingt  dann  allmählich  wieder  ab. 

Versuche  von  Hintz  und  Grünhut  haben  für  J  des  Wassers 
—0,115®  ergeben. 

Die  Selbstversuche  F.  Engelmann 's  umfassen  eine  19-tägige 
Trinkkur  mit  Kreuznacher  Wasser  [12]. 

Die  Experimente  wurden  fast  genau  in  derselben  Weise,  wie  die- 
jenigen Grube 's  ausgeführt.     Mit  Nachdruck  sei   aber   hervorgehoben» 
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dass  das  Mineralwasser,  statt  hypoisotonisch,  erheblich  hyperisotonisch 
gegenüber  dem  Blutserum  war,  J  war  nämlich  — 1,03^.  Der  Gehalt  an 
Chloriden  betrug  1,60878  ®/o 

£s  wurde  ein  Vor  versuch  von  10  Tageu  angestellt,  der  Hauptversuch 
dauerte  19  Tage,  die  Beobachtung  der  Nachwirkung  4  Tage. 

Während  der  ersten  und  dritten  Periode  wurde  die  gewöhnliche  Lebensweise 
befolgt. 

Ueber  die  Nahrung  theilt  der  Verfasser  nichts  mit.  Das  ist  sehr  zu  be- 
dauern, da  die  Versuche  mit  grosser  Sorgfalt  angestellt  sind. 

Die  Untersuchungen  wurden  dreimal  während  des  Tages  angestellt.  Nach 
dem  Frühstück  um  9  Uhr,  Nachmittags  eine  Stunde  nach  dem  Essen  um  3  Uhr,  imd 
um  6  Uhr. 

Während  des  Hauptversuchs  wurde  statt  der  letzten  Untersuchung  eine  solche 
nüchtern  sogleich  nach  dem  Aufstehen  angestellt.  Nach  derselben  wurden  500  g 
Soolwasser  kurgemäss  getrunken,  dann  gefrühstückt  und  eine  Stunde  nach  Schluss 
des  Trinkens  der  zweite  Versuch  gemacht. 

Meistens  erfolgte  während  des  Frühstücks  bereits  ein  ziemlich  starker  Stuhl- 
drang. Der  Stuhl  war  während  der  ganzen  Dauer  der  Versuche  diarrhöisch,  doch 
nur  einmal  täglich. 

Der  osmotische  Druck  wurde  mit  dem  Hämatokrit  von  Eoeppe  ermittelt, 
welche  Methode  Engelmann  nach  gewissenhafter  Uebung  als  sehr  zuverlässig  und 
bequem  preist  [13J.  Als  Flüssigkeiten  wurden  dabei  MgS04-LOsungen  benutzt  und 
von  derjenigen,  welche  das  Blutkörperchenvolumen  unverändert  liess,  die  Depression 
ermittelt. 

Die  Vorversuche  ergaben  für  die  mit  dem  Plasma  isosmotische  MgS04- 
Lösung  eine  Depression  von  etwa  — 0,50^,  was  gewiss  zu  niedrig  ist. 
Daraus  geht  wieder  hervor,  dass  selbst  ein  Forscher,  der  sich  lange 
Zeit  auf  die  Koepp ersehe  Methode  eingeübt  hat,  nicht  immer  in  ab- 
solutem Sinne  richtige  Resultate  damit  bekommt.  Doch  sind  die  er- 
haltenen Werthe,  wie  Engelmann  in  seiner  oben  genannten  Schrift 
hervorhebt,  als  Vergleichswerthe  sehr  zuverlässig.  Er  fügt  hinzu :  „Will 
man  sichere  Besultate  haben,  so  muss  man  dementsprechend  recht 
lange  (ich  spatiire)  centrifugiren.  Dies  ist  unbequem,  besonders  bei 
Reihenuntersuchungen.  Nun  kommt  es  bei  letzteren  aber  nicht  so  sehr 
auf  absolut  richtige  Werthe  an,  sondern  nur  auf  relative,  die  nach 
gleicher  Methode  gewonnen  sind.  Es  genügt  daher  bei  allen  Versuchen 
mit  derselben  Kraft  und  Zeit  zu  centrifugiren,  um  verwendbare  Zahlen 
zu  bekommen.  Durch  die  elektrische  Centrifuge,  die  sich  schneller 
dreht  als  Koeppe's  Kreiselcentrifuge,  werden  all'  diese  Uebelstände 
Abstellung  finden." 

Wer  sich  für  Koeppe's  Hämatokrit  besonders  interessirt,  den 
verweise  ich  auf  die  letztgenannte  Arbeit  F.  Engelmann 's.  (Vergl. 
übrigens  Bd.  I,  S.  452.) 
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Ferner  erwähne  ich  noch  die   von  ihm   erhaltenen  Durchschnitts- 
zahlen. 


Puls 

Temperatur 

UriD  A 

Hämoglobin 

Osmot.  Druck 
Plasma 

Vorversuch 

76,3 

36,9 

10  Uhr. 
—1,61« 

1,08 

A  =  -0,485  <» 

79,5 

36,6 

3  Öhr. 
-1,46 

1,10 

4  = -0,508  • 

77  9 

Durchschnitt  beider  Vei*snchsreihen. 

36,75                  —1,53                     1.09 

4  = -0,4940 

Während  der  Trinkkur. 

64,2 

35,7 

8V2  ühr  (nüchtern). 
-1,80 

1,17 

A  « -0,518  <» 

74 

36,5 

10  Uhr. 
-1,66 

1,137 

A  =  -0,542« 

70,5 

36,65 

3  ühr. 
-1,673 

1,04 

4  = -0,513  *> 

Durchschnitt  der  drei  Versuchsreihen. 

69,6  36,28  —1,71  1,12  4  =  — 0,524<> 

Die  Gefrierpunktemiedrigung  des  Harns  ist  durch  die  Trinkkur 
also  im  Mittel  um  0,18^  C.  und  der  osmotische  Druck  des  Plasmas  um 
0,03<>  C.  gestiegen. 

Auf  Veranlassung  von  H.  Strauss  hat  dann  Grossmann  [14] 
gleichartige  Untersuchungen  unternommen.  Es  war  Strauss  aufge- 
fallen, in  wie  hohem  Grade  der  menschliche  Organismus  die  Fähigkeit 
besitzt  den  osmotischen  Druck  des  Chylus  alimentären  Angriffen  gegen- 
über constant  zu  erhalten.  Er  hatte  z.  B.  einer  Patientin  mit  einer 
Fistel  des  Ductus  thoracicus  6  Uhr  Morgens  500  g  einer  2  ^/o  igen  NaCl- 
Lösung  gegeben.  In  diesem  Augenblick  war  der  osmotische  Druck  des 
Chylus  J  =  0,54®  C,  und  behielt  trotz  der  Einverleibung  der  stark  hyperi- 
sotonischen  Lösung  beständig  denselben  unveränderten  Werth  bis  um 
10  Uhr,  wo  der  Werth  auf  J  =  0,55®  stieg. 
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Strauss  hielt  es  deshalb  für  erforderlich,  die  Resultate  von 
Grube  und  Engelmann,  nach  welchen  der  osmotische  Druck  des 
Blutes  nach  Aufnahme  von  Mineralwässern  ziemlich  grossen  Schwank- 
ungen unterliegt,  nach  einer  anderen  Methode  nachzuprüfen,  da  die 
Hämatokritmethode  ihm  kein  Vertrauen  erweckte.  So  fand  z.  B.  Engel- 
mann morgens  nüchtern,  den  osmotischen  Druck  meistens  höher  als 
nach  dem  Frühstück  und  dem  Gebrauch  des  hyperisotonischen  Wassers. 
Engelmann  glaubte  dies  damit  erklären  zu  können,  dass  er  ein  nur 
geringes  Nahrungsbedürfniss  habe  und  wenig  esse.  Diese  Erklärung  ist 
aber  nicht  sehr  wahrscheinlich. 

Grossmann  hat  dann  den  osmotischen  Druck  des  Blutes  direct 
mit  Hilfe  des  Beckmann'schen  Apparates  ermittelt,  wozu  er  sich 
Venaepunctionen  von  50  cc  Blut  machen  liess. 

um  sowohl  den  Einfluss  eines  hypisotonischen  wie  den  eines  hyperi- 
sotonischen Wassers  zu  studiren,  nahm  er  eine  je  20-t&gige  Trinkkur  mit  Neuen- 
ahrer  Sprudel  (i  =  — 0,11^;  NaCl  =>  0,116%)  und  mit  Salzschlirfer  Bonifaciusbrunnen 
(J  ==  —0,90^  G;  NaCI  =  1,416%)  in  der  Weise  vor,  dass  er  täglich  bei  annähernd 
gleicher  Nahrung  Morgens  um  VU  Uhr  durchschnittlich  600  g  des  betreffenden 
Wassers  zu  sich  nahm.  Eine  Stunde  nachher  nahm  er  das  erste  Frühstack  ein. 
Zwischen  beide  Trinkkuren  wurde  eine  Zwischenzeit  von  15  Tagen  eingeschoben. 
Sein  Leben  war  ein  sehr  gleichmässiges.  Vor  Beginn  der  ersten  Trinkperiode  liess 
er  sich  eine  Venenpunction  machen  und  dieselbe  je  nach  Abschluss  der  Neuenahrer 
Kur,  sowie  vor  Beginn  und  nach  Abschluss  der  Bonifaciuskur  wiederholen.  Das  Blut 
wurde  aufbewahrt  und  schied  nach  Gerinnung  etwa  20  cc  Serum  ab. 

Es  stellte  sich  nun  heraus,  dass  die  Depression  nach  20-tägigem 
Genuss  vom  Neuenahrer  Sprudel  unverändert  0,54  °  blieb.  Ein  20-tägiger 
Gennss  von  Salzschlirfer  Bonifaciusbrunnen  führte  ebensowenig  eine  Ver- 
änderung der  Gefrierpunktemiedrigung  herbei. 

Bedenkt  man  nun,  dass  die  Blutentziehung  immer  3—5  Stunden 
nach  einer  Wasseraufnahme  stattfand,  so  darf  man  aus  diesen  Ver- 
suchen schliessen,  dass  3—5  Stunden  nach  der  Zufuhr  der  betreffenden 
Wässer  keine  Beeinflussung  des  osmotischen  Druckes  des  Blutserums 
zu  bemerken  war,  und  dass  auch  eine  lange  dauernde  Trinkkur  darin 
keine  Veränderung  bringt. 

Es  ist  erwünscht,  dass  von  anderer  Seite  noch  Versuche  angestellt 
werden,  um  in  dem  Widerstreit  der  Ergebnisse  zwischen  Grube  und 
Engelmann  einerseits  und  Grossmann  andererseits  zu  entscheiden, 
der  auch  bei  der  Discussion  zwischen  Strauss,  Koeppe,  Engel- 
mann und  Grube  in  der  letzten  Sitzung  der  Balneologischen  Gesell- 
schaft nicht  ganz  aufgeklärt  worden  ist  [16J.  Hierbei  erscheint  die 
Einhaltung  der  in  Bd.  II,  S.  279  und  281  aufgestellten  Regeln  er- 
forderlich. 
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b)  Einfluss  auf  den  Harn. 

Grossmann  hat,  ebenso  wie  Engelmann,  gleichzeitig  den 
Einfluss  der  von  ihm  untersuchten  Mineralwässer  auf  den  Harn  studirt. 

Um  8  Uhr  nahm  er  500  cc  des  betreffenden  Wassers  zu  sich 
und  entleerte  die  Blase  4 — 5  Stunden  lang  in  stündlichen  Pausen. 

Ich  gebe  hier  die  von  Grossmann  mitgetheilte  Tabelle: 


25.  Mai  (Waaaer) 

15.  Juni  (Keaenahrer 
Spradel) 

20.  Joli  (BonifaeiuBbrunnen) 

Stande 

Quan- 

Spec. 

j 
^ 

NaCl 

Quan- 

Spe«. 

4 

NaCl 

Quan- 

Spec. 

4 

NaCl 

tum 

6«w. 

> 

tum 

Gew. 

'/o 

tum 

0«w. 

% 

8  Uhr 

53 

1024 

1,80 

1,40 

60 

1022 

1,75 

1,68 

80 

1022 

1,68 

1,56 

9    „ 

100 

1020 

1,55 

1,38 

83 

1013 

1,59 

1,77 

100 

1025 

1,84 

1,63 

10    „ 

90 

1017 

1,41 

1,20 

45 

1021 

1,37 

1,45 

115 

1022 

1,59 

1,69 

11     » 

85 

1017 

1,50 

1,39 

44 

1021 

1,89 

1,62 

60 

1020 

1,24 

1,20 

12    „ 

50 

1024 

2,00 

1,60 

Aus  diesen  Versuchsergebnissen  folgert  Grossmann,  dass  unter 
dem  Einfluss  von  Wasser  und  von  dem  relativ  salzarmen  Neuenahrer 
Sprudel,  in  der  auf  die  Ingestion  folgenden  ersten  Stunde  bereits  eine 
Erniedrigung  des  osmotischen  Drucks  stattfindet;  eine  Steigerung  da- 
gegen nach  der  Ingestion  des  hoch  concentrirten  Bonifaciusbrunnens. 

c)  Mineralwasser  im  Magen. 

Wichtige  Untersuchungen  über  diesem  Gegenstand  verdanken  wir 
H.  Strauss  [17].  Sie  betreffen  die  Bedeutung  der  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  von  Mineralwässern  für  die  Motilität  und  Secretion  des 
Magens  und  bilden  eigentlich  eine  Fortsetzung  von  Untersuchungen,  die 
der  Autor  früher  theilweise  mit  Roth  anstellte  und  von  denen  in  Bd.  II, 
S.  222  die  Rede  war.  Es  hatte  sich  damals  ergeben,  dass  Salzlösungen 
von  hohem  osmotischen  Druck  sich  im  Magen  verdünnen,  indem  sie 
Wasser  aus  der  Wand  anziehen  und  das  Volumen  des  Mageninhaltes 
vermehren  und  es  wurde  daran  die  praktische  Bemerkung  geknüpft, 
dass  man  Patienten,  die  an  motorischer  Insufficienz 
des  Magens  leiden,  keine  Ingesta  mit  hohem  osmotischen 
Druck  geben  soll. 

Diese  Bemerkung  hat  auch  für  die  Mineralwässer 
volle  Gültigkeit. 

Strauss  hat  in  den  Magen  verschiedener  Personen,  mit  dem  Blut 
hypisotonische,  isotonische  und  hyperisotonische  Mineralwässer  gebracht 
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und  den  Rückstand  nach  40,  20  oder  15  Minuten  durch  Expression 
entfernt.  Es  wurde  immer  400  cc  eingeführt;  die  Versuchspersonen 
zeigten  theils  normale,  theils  erhöhte,  theils  herabgesetzte  Secretions- 
energie,  aber  die  Motilität  war  normal. 

Ich  erwähne  als  Beispiel   drei  Versuche,   und  zwar  je  einen  mit 
hypisotonischem,  isotonischem  und  hyperisotonischem  Mineralwasser. 


I 

II 

ni 

IV 

Namen  des  Mineralwassers 

A  des 
Mir  eralwassers 

J  des 

BQckatandefl  naeh 
40  Minuten 

Menge  des 

BfieksUndes  naeh 

43  Minuten 

1 

2 
3 

Neuenahrer  Sprudel 
POllnaer  Bitterwasser 
Salzschlirfer  Bonifacius 

-0,10*> 
0,59 
0,92 

-0.24« 
0.46 

0,70 

80  CC 
110    „ 
210   „ 

Wie  bereits  gesagt,  wurden  stets  400  cc  Mineralwasser  einverleibt. 
Man  sieht  also,  dass  im  ersten  Fall,  in  welchem  die  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  gering  war  ( — 0,10®),  nach  40  Minuten  nur  80  cc  Flüssig- 
keit im  Magen  vorhanden  waren,  während  im  dritten  Fall,  in  welchem 
das  Mineralwasser  hyperisotonisch  war,  nach  dem  genannten  Zeitverlauf 
noch  210  cc  vorzufinden  waren.  Das  Püllnaer  Bitterwasser  mit 
J  =  — 0,59  ®  stand  entsprechend  zwischen  den  beiden  äussersten. 

Ueber  die  Gefrierpunkterniedrigungsveränderungen  spreche  ich 
unten. 

Zieht  man  nun  die  Depressionswerthe  heran,  die  auf  Veranlass- 
ung von  S  trau  SS  von  von  Kostkewicz  ermittelt  wurden  (siehe 
oben  S.  286),  so  stellt  sich  Folgendes  heraus: 

1.  Die  Mehrzahl  der  Eisenwässer,  wie  Homburger  Luisenquelle,  die 
Franzensbader  Wässer,  die  Pyrmonter  Helenenquelle,  die  Schwalbacher 
Wässer,  sowie  die  Wässer  von  Levico  und  Roncegno  zeichnen  sich 
durch  einen  auffallend  niedrigen  Werth  für  ^  (z^ zwischen  0,217® 
und  0,007^)  aus.  Diese  Eigenschaft,  die,  wie  gesagt,  ein  rasches 
Schwinden  aus  dem  Magen  ermöglicht,  ist  besonders  zweckmässig  im 
Hinblick  auf  die  bei  Anämischen  häufige  Myoparese  und  Hyper- 
ästhesie des  Magens,  welche  oft  eine  besondere  Schonung  des  Magens, 
d.  h.  ein  kurzes  Verweilen  des  Inhalts  erfordert; 

2.  Auch  diejenigen  Wässer,  welche  man  im  Allgemeinen  als  ;, Tafel- 
wasser^ bezeichnet,  wie  Apollinaris,  Biliner,  Rhenser,  Giesshübler  zeigen 
gleichfalls  einen  relativ   niedrigen   Werth   für   J  (J  =  — 0,240°   bis 
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— 0,120®);  Harzer  Sauerbrunnen  sogar  nur  ^=0,06^  Diese  Tafel- 
wässer dienen  unter  Anderem  dazu,  den  osmotischen  Druck  der  Ingesta 
herabzusetzen. 

Wie  Strauss  bemerkt,  giebt  es  Weinsorten  von  hohem  osmotischen 
Druck,  die  man  dann  auch  gern  mit  solchen  Tafelwassern  verdünnt. 
Rauenthaler  Weisswein  z/=  —5,04® 

Bordeaux  (Chäteau  Giscours)  J -=  —4,12® 

Zeltinger  Weisswein  z^=  — 3,71® 

Frommscher  Heidelbeerwein  J  =^  — 3,60® 

Apfelwein  J=  —2,94®. 

Uebrigens  stellt  sich  bekanntlich  das  Bedürfniss  nach 
Wasser  nach  reichlichem  Weingenuss  wohl  von  selbst  ein. 

In  derselben  Richtung  scheint  mir  auch  die  Deutung  der  land- 
läufigen Meinung  zu  liegen,  dass  man  kein  reines  Gletscher-  oder  Berg- 
wasser trinken  soll;  dass  es  aber  mit  etwas  Alkohol  (Cognac  etc.)  ver- 
setzt, unschädlich  wird.  Bergwasser  kann  so  rein  sein,  ja  zuweilen  noch 
reiner  als  das  gewöhnliche  destillirte  Wasser^).  Wer  letzteres  ein- 
mal getrunken  hat,  weiss,  dass  es  schwer  im  Magen  liegt.  Wahr- 
scheinlich ist  die  unangenehme  Empfindung  dadurch  bedingt,  dass  die 
oberflächlichen  Gewebelemente  der  Magenschleimhaut  schwellen. 

Nun  repräsentiren,  wie  oben  erwähnt,  alkoholische  Getränke  einen 
sehr  hohen  osmotischen  Druck  (Cognac  enthält  etwa  50®/o  Alkohol). 
Ein  wenig  von  letzterer  Flüssigkeit  wird  also  einen  relativ  bedeutenden 
osmotischen  Druck  herbeiführen,  wodurch  der  raschen  Schwellung  des 
Magenepithels  vorgebeugt  wird. 

3.  Auch  die  Wässer,  die  man  als  ;, Spülwässer^  anzuwenden  pflegt, 
so  z.  B.  zum  Lösen  von  Schleim  bei  der  Gastritis  mucipara,  zu  welchem 
Zweck  ja  eine  nur  wenige  Minuten  dauernde  Anwesenheit  eines  Wassers 
im  Magen  genügt,  sollen  ein  niedriges  J  haben.  In  der  That  ist  das 
der  Fall.  So  zeigen  z.  B.  die  alkalischen  Säuerlinge:  Vichy,  Neuenahr, 
Fachingen,  Obersalzbrunn  Werthe  für  J^  welche  zwischen  0.330®  und 
0,087®  schwanken,  die  alkalisch  muriatischen  Quellen  Gleichenberg, 
Oflfenbach,  Ems,  Werthe  für  J^  welche  sich  zwischen  —0,400®  und 
— 0,160®    bewegen.      Von    den    alkalisch    erdigen    Quellen    zeigt    die 


1)  Es  giebt  auch  Brunnen,  deren  Wasser  reiner  ist  als  destillirtes.  Ans 
Tabelle  8.  284  wird  man  ersehen,  dass  das  Wasser  (Nr.  8)  des  Gasteiner  „Giftbmnnens*' 
nach  von  Waltenhofen  eine  Leitfähigkeit  von  31,9  besitzt,  also  eine  geringere  als 
gewöhnliches  destillirtes  Wasser  (Nr.  11  der  Tabelle).  Koeppe  hat  hervorgehoben, 
dass  man  von  Giften  niemals  eine  Spur  entdeckt  hat,  sondern  dass  die  grosse  Schäd- 
lichkeit der  ausserordentlich  grossen  Reinheit  zuzuschreiben  ist. 
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Wildunger  Königsquelle  J  =  — 0,140®  und  die  Georg-Victorquelle 
^=—0,0670. 

4.  Den  genannten  Wässern,  welche  kurz  im  Magen  verweilen  und 
durch  ihren  schnellen  Uebertritt  in  den  Darm  rasch  in  den  Kreislauf 
gelangen,  stehen  schroff  gegenüber  die  erdig  sulfatischen  Quellen,  während 
die  alkalisch-sulfatischen  Quellen  sich  etwa  in  der  Mitte  zwischen  beiden 
halten.  Es  gehören  hierzu  viele  deutsche  und  ungarische  Bitterwässer. 
Sie  haben  alle  ein  hohes  J  und  sollen  bei  Schwäche  der  Magenmuskulatur 
nicht  gebraucht  werden.  In  diesem  Falle  soll  man,  um  denselben  thera- 
peutischen Eflfekt  zu  erreichen,  gleichartige  Wässer  von  geringerem  os- 
motischen Druck  anwenden.  In  solchen  Fällen  verdienen  also  Carlsbader 
und  Marienbader  Wasser  weit  den  Vorzug  vor  den  sogen.  Bitterwässern, 
und  unter  den  Bitterwässern  wäre  in  solchen  Fällen  das  Püllnaer  Wasser, 
sowie  die  Tarasper  Luciusquelle  vor  die  anderen  zu  stellen. 

Was  die  Gefrierpunkterniedrigung  der  im  Magen  zurückbleibenden 
Menge  betrifft  (Spalte  III),  so  steigt  die  von  1,  während  die  von  3  sinkt, 
ebenso  wie  auch  die  von  2.  Es  besteht  hier  also  kein  Bestreben  des 
Mageninhalts,  den  osmotischen  Druck  des  Blutserums  zu  behalten. 

Wie  früher  bei  der  Untersuchung  einfacher  Salzlösungen  sich  her- 
ausgestellt hat,  ist  die  gastro-isotonische  Lösung  vielmehr  eine  solche, 
deren  Gefrierpunktemiedrigung  um  0,35^  gelegen  ist  (Winter,  Strauss). 
Das  geht  auch  noch  aus  der  auf  Seite  322  abgedruckten  Tabelle  hervor, 
aus  der  man  im  Uebrigen  ersehen  wird,  dass  auch  individuelle  Schwan- 
kungen vorkommen. 

Aus  einem  theoretischen  Gesichtspunkt  ist  es  wichtig,  dass  Magen, 
die  nicht  mehr  im  Stande  waren,  genügend  Salzsäure  zu  produciren, 
sich  bezüglich  dieser  Regelung  des  osmotischen  Druckes  kaum  anders 
verhielten  wie  Magen  mit  gut  erhaltener  Salzsäureproduction.  Es  läge 
anderenfalls  nahe,  anzunehmen,  dass  auch  im  Magen,  ebenso  wie  das 
für  die  anderen  Höhlen  bekannt  ist,  ursprünglich  das  Bestreben  besteht, 
den  osmotischen  Druck  des  Inhaltes  demjenigen  des  Blutserums  gleich 
zu  machen,  und  dass  vorwiegend  die  Salzsäureabscheidung  eine  Modi- 
fikation dieses  osmotischen  Druckes  herbeiführte. 

Nach  den  soeben  genannten  Erfahrungen  von  Strauss  ist  man 
nun  wohl  genöthigt  entweder  anzunehmen ,  dass  eine  mangelhafte  Salz- 
säuresecretion  zum  Ausdruck  kommen  kann  durch  Abscheidung  des  nor- 
malen Volumens  eines  gegenüber  dem  Blutserum  hypisotonischen  Magen- 
saftes von  zu  schwachem  Salzsäuregehalt,  oder  die  von  mir  gegebene 
Erklärung  fallen  zu  lassen  und  mit  Strauss  an  einen  activ  vitalen 
Process  der  Magenschleimhaut  zu  denken  (Bd.  11,  S.  223  u.  230). 
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• 

A 

J 

Mineralwasser 

Versoehsperson 

Versuchsdaaer 

des  Mineral- 
wassers 

des  RQck- 
.  Standes 

Pöilnaer 

Krftmer 

40  Minuten 

-0,59« 

-0,44<' 

Friedrichshaller  und 
Aqua  destillata  ^ 

/  Braun 
j  Handlos 
y  Mudrich 

TI                   »t 
!•                     ff 
■                     ff 

0,59 
0,58 
0,58 

0,46 
0.35 
0,55 

t  Handlos 
l  Mudrich 

20  Minuten 

0,47 

0,32 

Kissinger  Rakoczy 

■         f» 

0,47 

0,33 

Kfssinger  Maxbrunnen 

t  Mudrich 
l  Krftmer 

11         ff 
■         »f 

0,35 
0,35 

0,32 

Vichy-Grande- Grille 

Mudrich 

»         ff 

0,32 

0.39 

Carlsbader  Schlossbrunnen 

Lange 

40  Minuten 

0,26 

0.32 

,          Felsenqnelle 

Lange 

*          ff 

0,25 

0,33 

Vichy  C^lestins 

/  Krftmer 
^  Mudrich 

20  Minuten 

»         ff 

0.20 
0,20 

0,40 
0,35 

Neuenahrer  Sprudel 

Lange 

40  Minuten 

0,10 

0,24 

Assmannshftuser  Wasser 

Krftmer 

15 

0,08    . 

0,26 

Seh  walbacher  Stahlbrunnen 

Mudrich 

H                   ff 

0,05 

0,15 

*                   * 

Mudrich 

11             ff 

0,05 

0,11 

4.  Einflnss  auf  die  Milch. 

Gelegentlich  seiner  oben  erwähnten  Untersuchung  hat  Gross- 
mann einer  Säugenden  500  g  Bonifaciusquelle  verabreicht.  80  Minuten 
und  zwei  Stunden  später  wurden  bei  ihr  mittelst  Milchsaugers  je  20  cc 
Milch  entnommen.  Beide  Proben  ergaben  bei  der  mit  dem  Beck- 
mann'schen  Apparate  angestellten  Bestimmung  einen  Werth  J  =  — 0,54 ^ 
Vor  der  Verabreichung  des  Mineralwassers  war  J  =  — 0,55°  C.  Der 
Einfluss  war  somit  gering. 
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1.  Die  BeweKlichkeit  von  Bacterien  in  SalzlösunKen  verschiedener 

Concentration. 

a)  Untersuchungen  von  Massart. 

Zu  den  ersten  Untersuchungen,  die  nach  Veröflfentlichung  von 
de  Vries'  Lehre  von  den  isotonischen  Coefficienten  und  der  Be- 
stätigung ihrer  Giltigkeit  für  die  rothen  Blutkörperchen  in  entsprechender 
Richtung  angestellt  wurden,  gehört  eine  im  Brüsseler  botanischen  Institut 
unternommene  Arbeit  von  Massart  [1].  Dieselbe  bezweckte  die  Empfind- 
lichkeit und  Adaptirung  von  Organismen,  insbesondere  von  Bacterien 
und  Flagellaten,  für  die  Concentration  von  Salzlösungen  zu  erforschen. 
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Freilich  hatte  bereits  Pfeffer  [2]  Untersuchungen  über  die  Em- 
pfindlichkeit lebender  Zellen  (Spermatozoen  von  Kryptogamen)  und 
niederer  Organismen  (Bacterien  und  Flagellaten)  gegenüber  concentrirten 
Salzlösungen  angestellt  und  dabei  constatirt,  dass  die  Zellen  eine  Ab- 
stossung  erfahren.  Dieser  Autor  führte  aber  die  Erscheinung  nicht  auf 
die  Concentration,  sondern  auf  die  specifischen  chemischen  Eigenschaften 
der  angewandten  Verbindungen  zurück. 

Am  meisten  interessiren  uns  hier  Massart's  Versuche  mit  Bac- 
terien. 

Die  angewandte  Methode  entsprach  in  der  Hauptsache  Pfeffer's 
Verfahren. 

Ein  Tropfen  der  Bacteriencultur  wurde  auf  ein  Deckgläschen  ge- 
bracht, dieses  umgekehrt  (Untersuchung  im  hängenden  Tropfen)  und  auf 
ein  Leistchen  von  Pappe  gelegt..  In  den  Tropfen  wurden  Glascapillaren 
gebracht,  die  mit  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  gefüllt  waren. 
Diese  enthielt  in  allen  Versuchen  auch  eine  Substanz,  die  eine  grosse 
Anziehung  auf  die  Bacterien  ausübt,  nämlich  KgCOg.  Doch  war  das- 
selbe in  so  geringer  Menge  vorhanden,  dßss  es  auf  den  osmotischen 
Druck  keinen  merklichen  Einfluss  ausüben  konnte.  Er  war  nämlich 
nur  0,00691  ^/o  KgCOg   in   die  zu    untersuchende  Flüssigkeit  eingeführt. 

Dass  bereits  in  dieser  Verdünnung  die  Anziehungskraft  des  KgGOg 
eine  grössere  war,  zeigte  sich,  als  man  das  Capillarröhrchen  mit 
dieser  Lösung  füllte.  Legte  man  es  dann  in  den  Culturtropfen,  so  traten 
die  Bacterien  in  grosser  Zahl  hinein.  Linerhalb  20 — 30  Minuten  war 
das  Capillarröhrchen  strotzend  damit  gefüllt.  Als  Bacterien  wurden 
Spirillum  undula  und  Bacillus  Megatherium  benutzt. 

Wenn  nun  weiter  zu  der  KgCOg-Lösung  steigende  Mengen  eines 
Salzes  hinzugefügt  wurden,  so  drangen  immer  weniger  Bakterien  ein. 
Schliesslich  gelangte  man  zu  einer  Concentration,  bei  welcher  der  Ein- 
tritt von  Bacterien  ausblieb  und  dieselben  sich  am  Eingang  des  Röhr- 
chens anhäuften.  Eine  noch  etwas  stärkere  Salzconcentration  trieb  die 
Bacterien  sogar  zurück. 

Massart  ermittelte  nun  die  Concentration  verschiedener  Salze, 
welche  den  Bacterien  erlaubte,  da^  Capillarröhrchen  vollständig  an- 
zufüllen, ferner  die  Concentration,  die  die  Bacterien  sich  am  Eingang 
ansammeln  Hess,  und  drittens  die  Concentration,  die  auch  das  nicht 
gestattete,  bei  der  also  die  zurücktreibende  Wirkung  des  Salzes  vor- 
waltend war. 

Von  Salzen  wurden  untersucht: 
NH4CI,  NaCl,  KCN,  KCl,  NaNOg,  KNO3,  KBr,  KClOg,  KJ. 
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Es  stellte  sich  die  merkwürdige  Thatsache  heraus,  dass  diese  Salze, 
die  alle  den  isotonischen  Coefficienten  3  besitzen  (vergl.  Bd.  I,  S.  3),  also 
in  äquimolecularer  Lösung  isosmotisch  sind,  auch  die  gleiche  Wirkung 
auf  die  Bacterien  ausübten.  Waren  0,004  Gramm-Molecüle  des  Salzes 
in  100  cc  der  KgCOj-Lösung  aufgelöst,  so  wanderten  Bacterien  in  das 
Capillarröhrchen  ein;  sie  häuften  sich  aber  am  Eingang  an,  wenn  0,005 
bis  0,006  Gramm-Molecüle  in  100  cc  K^COg  gelöst  waren.  Hatte  Massart 
0,006  Gramm-Molecüle  aufgelöst  (d.  i.  also  z.  B.  von  NaQ  0,007  X  58,5  g 
aufgelöst  in  100  cc  der  KgCOg-Lösung  =  0,31  Wo  NaCI),  so  wurden  die 
Bacterien  vollständig  zurückgetrieben. 

Es  ist  also  nicht  der  chemische  Character  des  Salzes, 
der  hier  die  Bewegung  beherrscht.  Diese  hängt  vielmehr 
lediglich  von  der  Molecülzahl,  oder  genauer  gesagt,  von 
der  osmotischen  Concentration  ab.  Nur  das  KCN  machte  eine 
Ausnahme,  indem  es  in  allen  angewandten  Concentrationen  die  Bac- 
terien verhinderte  einzuwandern. 

Gleichlautende  Resultate  erhielt  Massart  mit  anderen  Salzen,  die  den  isoto- 
nischen Coefficienten  4  hatten,  wie: 

Na,  CO,,  Na,  SO,,  (NH,),  SO4.  (NH4)2HP04, 
Ka  CO,,  Nag  HPO4,  Na,  SO4,  Kj  HPO4,  Kaliumtartrat. 

Ein  abweichendes  Resultat  ergab  Ealiumozalat,  das  in  sehr  geringer 
Menge  (0,001  Gramm-Molecüle  in  100  cc)  die  Bacterien  zurücktrieb.  Dieses  Salz 
hält  Massart  für  giftig.  Organische  Substanzen  zeigten  geringe  Uebereinstimm- 
ung.  Glycerin  zog  in  allen  Concentrationen  die  Bacterien  an;  Harnstoff,  Dextrose 
und  Rohrzucker  wirkten  in  gleichem  Sinne,  aber  weniger  stark,  Lactose  noch 
schwächer. 

Indessen  sind  nicht  alle  Bacterien  für  kleine  Con- 
centrationsunterschiede  empfindlich.  B.  termo  wandert  z.  B. 
noch  in  das  Capillarröhrchen  ein,  wenn  dasselbe  20°/o  KNO3  oder  30 ^/o 
Saccharose  enthält. 

Auch  ist  für  eine  und  dieselbe  Bacterienart  und  für  ein  und  das- 
selbe Salz  die  Concentration,  durch  welche  diese  Bacterienart  abge- 
stossen  wird,  nicht  immer  dieselbe.  Dies  hängt  vielmehr,  wie  aus  den 
Untersuchungen  von  Massart  zu  ersehen  ist,  von  der  Zusammensetz- 
ung des  Nährbodens  ab.  So  hat  er  seine  Spirillen  in  flüssigen  Nähr- 
böden (Dünger flüssigkeit)  cultivirt,  denen  verschiedene  NaCl-Mengen  hin- 
zugefügt waren.  Es  stellte  sich  nun  heraus,  dass  diejenigen  Bacterien, 
die  in  den  kochsalzreichsten  Medien  gezüchtet  waren,  für  die  abstossende 
Wirkung  des  im  Capillarröhrchen  aufgelösten  NaCl  weniger  empfindlich 
waren,  d.  h.  sie  ertrugen  mehr  von  diesem  Salz  ohne  zurückgestossen 
zu  werden,  als  die  im  NaCl-ärmeren  Medium  cultivirten. 
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So  drangen  die  aus  gewöhnlicher  DQngerflQssigkeit  kommenden  Spirillen  kaum 
in  das  Gapillan'uhrcben  ein,  das  0,05  Mol  NaCl  enthielt;  Spirillen  aber  die  während 
20  Stunden  in  DOngerflassigkeit  gezüchtet  waren,  der  0,03  Mol  NaCl  hinzugesetzt 
war,  drangen  in  das  0,05  Mol  NaCl  enthaltende,  ja  sogar  in  ein  0,1  Mol  enthalten- 
des Capillarröhrchen  ein.  Spirillen,  die  während  20  Stunden  in  NährflQssigkeit  mit 
0,09  Mol  NaCl  cultivirt  waren,  konnten  noch  in  CapillarrOhrchen  einwandern,  die 
0,2  Mol  NaCl  enthielten. 

Es  liegt  hier  eine  Gewöhnung  (Adaptation)  an  concentrirte  Salz- 
lösungen vor,  die  bereits  früher  für  Pflanzenzellen  gefunden  wurde  und 
auch  für  höhere  Wasserthiere  längst  bekannt  ist. 

Wahrscheinlich  steht  die  Erscheinung  mit  dem  Eindringen  des 
betreffenden  Salzes  in  die  Zelle  in  Zusammenhang.  Wenn  man  Spiro- 
gyra  in  einer  Salzlösung  liegen  lässt,  die  eben  Plasmolyse  hervornift, 
so  geht  die  Plasmolyse  zurück.  Sie  kann  aber  durch  Ersatz  der  be- 
treflfenden  Salzlösung  durch  eine  concentrirtere  wieder  hervorgerufen 
werden.  Auch  darin  verschwindet  dann  wieder  die  Plasmolyse,  um  aber- 
mals durch  eine  stärkere  Lösung  wieder  herbeigeführt  zu  werden.  Deutliche 
Beispiele  dieser  Art  findet  man  für  Pflanzenzellen  u.  A.  beiH.  de  Vries[3J 
und  bei  Janse  [4]  (vergl.  besonders  von  Rysselberghe  [5])  und  für 
Wasserthiere  bei  Löon  Fredericq  [6]. 

Die  leichte  Adaptation  von  Mikrorganismen  an  den  Wechsel  der 
Zusammensetzung  des  Mediums  ist  für  den  Bacteriologen  von  hervor- 
ragender Bedeutung. 

b)  Untersuchungen  von  Wladimiroff. 

Zwei  Jahre  später  hat  Wladimiroff  [7]  ohne,  wie  es  scheint, 
die  Massar  tische  Arbeit  zu  kennen,  Versuche  mit  dem  gleichen  Ziele 
aber  nach  einer  ganz  anderen  Methode  angestellt. 

Wladimire  ff  wollte  erforschen,  in  wie  fem  die  Beweglichkeit 
von  Bacterien  von  dem  osmotischen  Druck  der  sie  umgebenden  Salz- 
lösung beherrscht  wird. 

Auch  hier  wurden  die  Bacterien  im  hängenden  Tropfen  be- 
obachtet, der  aus  einer  Mischung  von  Lösung  und  Nähr-Bouillon  be- 
stand. 

Um  die  Lösungen  möglichst  wenig  in  ihrer  Concentration  zu 
alteriren,  wurden  dieselben  in  so  grossen  Tropfen  an  die  Deckgläschen 
angehängt,  als  es  die  Höhlung  in  dem  zu  diesem  Zweck  gebräuchlichen 
Objectträger  gestattete  und  darauf  mit  einer  geraden  Nadel,  an  der 
eine  kaum  wahrnehmbare  Menge  der  Bouilloncultur  haftete,  geimpft. 
Genau  2  Minuten  nach  der  Infection  des  Tropfens  begann  die  Be- 
obachtung. 
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Ich  will  mit  Hinsicht  auf  die  etwaige  VerwenduDg  von  beweglichen 
Bacterien  für  anderweitige  Zwecke,  Wladimiroff 's  Beobachtungen 
nahezu  wörtlich  wiedergeben. 

»»Schon  in  der  Nährbouillon  zeigen  bekanntlich  die  verschiedenen  beweglichen 
Bacterienarten  gewisse  unterschiede  in  der  Locomotion.  Die  Typhnsbacillen 
schwimmen  gleichmftssig  und  rahig,  der  Bacillus  snbtilis  zeigt  ein  wackelndes  Vor- 
wärtsstreben.  die  Koch'schen  Choleravibrionen  schwärmen  hastig. 

Aber  auch  die  einzelnen  Individuen  derselben  Art  verhalten  sich  durchaus 
nicht  alle  gleich;  im  Allgemeinen  kann  man  sagtin»  dass  die  grösseren  Individuen, 
trftger,  die  kleineren  agiler  sind  und  ferner,  dass  auch  der  Ort,  an  dem  sie  sich  be- 
finden, nicht  ohne  Einfluss  ist,  da  die  am  Rande  (resp.  an  der  Oberfläche)  des 
Tropfens  befindlichen  Bakterien  wenig  Neigung  zeigen,  ihre  bezflglich  der  Sauer- 
stoffversorgung günstige  Position  aufzugeben.  Aus  letzterem  umstände  ergiebt  sich 
die  Nothwendigkeit,  bei  Untersuchungen  Ober  die  Beweglichkeit  sowohl  den  Rand 
als  auch  die  inneren  und  tieferen  Partien  des  Tropfens  zu  durchmustern. 

Von  Wichtigkeit  ist  es  hier,  das  unter  der  Einwirk- 
ung von  Lösungen  verschiedener  Concentration  die  charak- 
teristische Eigenbewegung  gewisse  Veränderungen  er- 
leidet. 

Verfolgt  man  letztere  von  den  schwächeren  Concentrationen  zu  den  stärkeren, 
80  kann  man  constatiren,  dass  zunächst  sobald  sich  eine  Einwirkung  der  Lösung 
geltend  macht,  die  im  Uebrigen  normal  erscheinende  Schwimmbewegung  etwas 
langsamer  ausgeführt  wird.  Hand  in  Hand  mit  dem  Stärkerwerden  der  Concentra- 
tion nimmt  die  Verlangsamung  zu,  bis  man  das  Bild  erhält,  als  ob  die  Bacterien 
sich  nur  noch  mQhsam  vorwärts  arbeiten.  Stets  nimmt  gleichzeitig  die  relative  Zahl 
der  Schwimmer  ab,  und  es  erscheinen  von  Stufe  zu  Stufe  immer  mehr  Individuen, 
welche  nur  noch  Verstösse  machen  können,  d.  h.  ihr  Körper  fahrt  dieselben  Be- 
wegungen aus,  wie  beim  unbehinderten  Schwimmen,  kommt  dabei  aber  um  wenige 
Eörperlängen  vorwärts.  Darauf  folgt  eine  Pause,  dann  wieder  ein  ebenso  erfolgloser 
Verstoss  nach  derselben,  oder  nach  der  entgegengesetzten  Richtung  und  so  fort.* 

Als  ein  weiterer  Grad  in  der  Schädigung  der  Eigenbewegung  sind  die 
Schwimm  versuche  zu  bezeichnen.  Auch  hier  macht  das  Individuum  regelrechte 
Schwimmbewegungen,  ist  aber  nicht  mehr  im  Stande  auch  nur  um  die  Länge  seines 
Eörpera  vorwärts  zu  kommen.  Schliesslich  kann  man  noch  vor  dem  völligen  Er- 
löschen der  Eigenbewegung  ein  eigenthOmliches  Hin-  und  Herwerfen  des  Körpers 
beobachten,  welches  Wladimiroff  der  KOrze  halber  Fischwerfen  nennen 
möchte,  weil  es  lebhaft  an  das  Grebahren  eines  Fisches  auf  dem  Trocknen  erinnert. 
Bei  noch  weiterer  Steigerung  der  Concentration  findet  man  an  den  Bacterien  nur 
nur  noch  die  sogenannten  oscillatorische  Molecularbewegung,  welche  sich  in  nichts 
von  der  Bewegung  der  zufällig  vorhandenen  unbelebten  Partikelchen  im  Präparate 
unterscheidet. 

Aus  dieser  Beschreibung  geht  hervor,  dass  man  verschiedene  Grade  der  Be- 
wegungstörung als  Maassstab  benutzen  kann. 

Wladimiroff  hat  nun  experimentell  zu  bestimmen  gesucht,  in 
welcher  Lösung  noch  einige  wenige,  wenn  auch  langsame  und  mühselige 


330  Beweglichkeit  von  Bacterien  in  Salzlösungen. 

Schwimmer  zu  finden  sind.  Ferner  hat  er  die,  etwas  concentrirtere, 
Lösung  aufgesucht,  in  welcher  bloss  noch  Schwimmversuche,  höchstens 
Verstösse  auftreten.  Von  dieser  Concentration  wurde  das  arithmetische 
Mittel  genommen  und  diese  entsprechende  Lösung  als  Grenzlösung 
bezeichnet. 

Nach  dieser  Methode  wurde  die  Grenzlösung  von  zehn  Neutral- 
salzen gesucht,  nämlich  von 

KCl  NaCl  NH4CI 

KNO3  NaNOs  (NHJNOg 

KBr  NaBr 

KjjSO,  Na^SO^ 

Als  Bakterien  wurden  gewählt: 
Bacterium  Zopfii 
Bacillus  cyanogenus 

,,        typhi  abdominalis 
„        subtilis 
Spirillum  rubrum 
Ein  Darmbacterium. 

Die  Resultate  sind  in  der  Tabelle  auf  Seite  331  zusammengefasst, 
deren  Zusammenstellung  ohne  weitere  Erörterung  begreiflich  sein  wird. 

Wladimiroff  war  sich  dessen  bewusst,  dass  Spalte  5,  die  die 
moleculare  Concentration  der  verschiedenen  Salze  darstellte,  noch  keinen 
Ausdruck  für  den  osmotischen  Druck  bildete,  denn  er  wusste,  dass  der 
Dissociationsgrad  dieser  Salzlösungen  nicht  derselbe  war. 

Damals  waren  die  Gefrierpunktemiedrigungen  erst  von  wenig  Salz- 
lösungen bekannt  und  die  Möglichkeit,  sie  aus  dem  elektrischen  Leit- 
vermögen zu  berechnen  kaum  durchgedrungen. 

Wladimiroff  versuchte  daher  auf  Umwegen  aus  der  Tabelle 
abzuleiten,  wie  weit  die  Gesetze  des  osmotischen  Druckes 
in  den  von  ihm  gefundenen  Grenzlösungen  zum  Ausdruck 
kamen.  Doch  geht  dies  viel  leichter,  wenn  man  die  Gefrierpunkt- 
emiedrigung  der  Grenzlösungen  kennt.  Ich  habe  desshalb  diese  Depres- 
sionen berechnet;  sie  sind  in  Spalte  6  aufgenommen. 

Vergleicht  man  die  gefundenen  Grenzlösungen  in  Spalte  2  und  3,  so 
ersieht  man,  dass  die  Genauigkeit  der  Versuchsmethode  eine  recht 
befriedigende  ist,  was  noch  weiter  in  Spalte  4  zum  Ausdruck  kommt, 
wo  die  Concentrationsunterschiede  von  2  und  3  in  Procenten  ange- 
geben sind. 
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Bacterinm  Zopfii. 

1 

2 

3 

4  ' 

5 

6 

7 

unbeweglich 

beweglich 

Unterschied 
der  Con- 

Berechnete  Grenzlösuogen 

Temperatur 

Salze 

bei  der  Concentralion 

eentration 

in  g  Mol 

Gefrierpunkt* 

in  Grad 

in  g  Mol. 

pro  Liter 

vou  2  und  3 
in  0., 

pro  Liter 

erniedrigung 

Roanm. 

KCl 

0,370 

0,345 

4,7 

0,358 

-1,1920 

16.2 

NaCl 

0,323 

0,308 

4,7 

0,316 

-1,0350 

16,2 

NH4CI 

0,321 

0.302 

5,9 

0,312 

-1,0340 

15 

KxNOs 

0,323 

0,313 

3,1 

0,318 

-1,0300 

17,4 

NaXOa 

0,2S6 

0,267 

6.6 

0,277 

-0,9020 

16,0 

(NHJNOs 

0,227 

0,217 

4,8 

0,222 

—0.6750 

15,8 

KBr 

0,208 

0,200 

4,0 

0,204 

-0,6820 

16,2-16,4 

NaBr 

0,194 

0,189 

5,3 

0,192 

-  0,6780 

14,9—15,0 

K,S04 

0,294 

0.278 

5,0 

0,286 

-1,132'> 

15,4-16,0 

Na,S04 

0,286 

0,274 

3,1 

0,280 

1,0460 

16 

KCl 

0,741 

0,714 

NaCl 

0,667 

0,645 

NH4CI 

0,644 

0.603 

KNO3 

0,645 

0.625 

NaNO, 

0,482 

0,465 

(NHJNO, 

0.521 

0,502 

KBr 

0,645 

0,606 

NaBr 

0,606 

0,588 

K,S04 

0,500 

0,476 

Na,S04 

0  482 

0.465 

Bacillus  Pyoeyanens. 

3,8 
3,3 
6,4 
3,1 
3,4 
3,7 
6,0 
2,9 
4,8 
3,4 


0,728 

-2,3570 

15,8- 

-16,4 

0,656 

-2,0630 

16,0- 

-16,2 

0.624 

-2,0600 

14,8- 

-15,0 

0,635 

-2,0160 

16,0 

0,474 

—1,6150 

16,6 

0.512 

-1.7740 

15,8 

0,626 

—1,9440 

16,4 

0,597 

-l.sioo 

16,8 

0,488 

-1,6890 

15,5- 

-16.2 

0,474 

—1,4740 

16,2 

Wladimiroff  gelangt  zum  Schluss,  dass  die  von  ihm 
beobachteten  Erscheinungen  der  Bewegungshemmung,  auf 
osmotische  V^orgänge  zurückgeführt  werden  müssen.  Dem 
kann  ich  nach  Berechnung  der  entsprechenden  Depressionen  (Spalte  6) 
nicht  beistimmen,  um  so  weniger,  als  sich  ähnliche  Resultate  auch  für 
andere  von  Wladimiroff  untersuchten  Bacterien  ergeben. 

Ich  fasse  alle  Versuche  in  einer  Tabelle  auf  Seite  332  zusammen: 
Wie  mir  scheint,  sind  die  Unterschiede  der  Gefrierpunktemied- 
rigungen  in  einer  und  derselben  Verticalreihe  zu  gross,  dass  man  be- 
rechtigt sein  könnte,  die  Erscheinungen  der  Bewegimgshemmung,  ohne 
Weiteres  auf  osmotische  Vorgänge  zurückzuführen.  Es  müssen  hier  auch 
andere  Factoren  im  Spiele  sein. 
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Bacteriam 

Bacillus 

Bacillus 

Bacillus 

Spirillum 

Darm- 

Salz 

Zopfii 

cyanogenus 

typhi 

subtilis 

rubrum 

bacterium 

A 

A 

A 

A 

A 

A 

KCl 

-1,1920 

-2,357*> 

-2,357" 

-2,116« 

-2,461« 

-2,340« 

NaCl 

-1.035 

-2,063 

-1,890 

—1.449 

-2,003 

-2,003 

NH4CI 

-1,039 

-2,060 

—1,896 

—1,506 

-1,805 

-1,405 

KNOs 

-1,030 

-2,016 

-1,918  . 

-1,848 

—2,072 

-2,216 

NaNOs 

—0,902 

-1,615 

—1,643 

-1,716 

-1,855 

-1,950 

NH4NO, 

-0,675 

-1,994 

— 

— 

— 

— 

KBr 

-0,682 

—1,810 

— 

— 

— 

— 

NaBr 

-0,678 

-1,689 

— 

— 

— 

— 

K,SO, 

-1,132 

-1,689 

—1,663 

-1,168 

-1,500 

-1,276 

Na,S04 

—1,046 

—1,474 

-1,479 

-1,025 

—1,391 

-1,132 

Indessen  giebt  es  auch  nach  Wladimiroff  einige  Neutralsalze, 
die  die  Eigenbewegung  gewisser  Bacterien  bereits  in  so  verdünnten 
Lösungen  lähmten,  dass  die  Lähmung  nicht  auf  Wasserentziehung  zurück- 
geführt werden  kann.  Hier  muss  nach  ihm  eine  Giftwirkung  ange- 
nommen werden. 

In  seiner  ausführlichen  Arbeit  ^Untersuchungen  über  Bacterien" 
hat  Alfred  Fischer  nachdrücklich  betont,  dass  Wladimir  off 's  Ver- 
suche über  die  Beweglichkeit  der  Bacterien  und  Flagellaten  ausschliess- 
lich auf  die  Geisseifäden  zu  beziehen  sind  und  mit  osmotischen 
Vorgängen  in  der  Bacterienzelle  nichts  zu  thun  haben.  Wladimiroff 's 
Grenzconcentrationen  sind  nicht  Werthe  für  die  Plasmolyse  des  Inhalts, 
wie  der  Autor  vermuthet,  sondern  Werthe  für  die  Geisseistarre  in 
wasserentziehenden  Salzlösungen.  Lösungen  von  KNOg  2,5  ^'o,  NaCl  1,25  ^/o, 
Rohrzucker  15®/o  führten  scharfe  Plasmolyse  von  Typhusbacillen,  Spirillum 
undula,  Cholera  und  B.  äuorescens  herbei,  Hessen  aber  bald  die  Geissel- 
wegung  in  voller  Geschwindigkeit  fortbestehen. 

Die  Bewegung  der  Geissein  bei  den  Flagellaten,  der  CiUen  bei  den 
Infusorien,  der  Wimpern  an  den  Flimmerepithelien  und  die  Geisseibe- 
wegung der  Bacterien  besteht  noch  fort,  wenn  der  Zusammenhang 
z.  B.  durch  Plasmolyse  gestört  ist.  Im  letzterem  Fall  wird  der  Zu- 
sammenhang zwischen  Protoplast  und  Geissei  aufgehoben.  Das  stimmt 
auch  mit  dem  Befund  Verworns,  dass  die  Wimpern  nach  dem  Zer- 
drücken der  Infusorien  weiter  schlagen. 

Dass  ausser  rein  osmotischen  Störungen  noch  weitere  Momente 
hinzukommen,  geht  auch  daraus  hervor,  dass  in  schlechten  Nährlösungen 
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gezüchtete  unbewegliche  Heubacillen  die  Geisseistarre  sehr  schnell  ver- 
lieren, wenn  ihnen  ein  besserer  Nährstoff  dargeboten  wird.  Es  genügt 
hierfür  schon  0,5 ®/o  Asparagin.  Fischer  betrachtet  deshalb  die  Geissein 
nicht  einfach  als  heransstreckbare  und  wieder  einziehbare  Protoplasma- 
fäden. Die  Substanz  der  Geissein  besitzt  eigenes  Leben,  eigene  Contrac- 
tilität  und  Quellbarkeit,  die  durch  gewisse  Eingriffe  gestört  und  durch 
tödtliche  Eingriffe  vernichtet  werden  können.  Wohl  hängen  die  Geissein 
mit  dem  Protoplast,  als  dessen  Theile  sie  zu  betrachten  sind,  noch 
morphologisch,  obgleich  locker  zusammen;  das  kleine  Restchen,  welches 
bei  der  Plasmolyse  oft  an  der  Geisseibasis  hängen  bleibt,  ist  sicher  als 
ein  Zeichen  eines  solchen  morphologischen  Zusammenhanges  anzusehen. 


2.  Morphologische  Veränderungen  der  Bacterien  in  Salzlösungen 
verschiedener  Concentration.    Bekämpfung  der  Alexiniehre. 

Besitzt  man  in  der  Beweglichkeit  von  Bacterien  ein  Reagens  um 
die  Durchlässigkeit  ihrer  Geissein  für  Salze,  resp.  Kationen,  Anionen 
und  Nicht-Elektrolyte  zu  studiren  und  somit  die  Lebenseigenschaften 
dieser  niederen  und  für  den  Menschen  so  wichtigen  Lebewesen  näher 
zu  erforschen,  so  bietet  die  mikroskopische  Untersuchung  der  durch  Salz- 
lösungen herbeigeführten  morphologischen  Veränderungen  ein  weiteres 
Mittel  hierfür. 

Ausführliche  Untersuchungen  darüber  verdanken  wir  dem  Botaniker 
Alfred  Fischer  [9  u.  8J.  Seine  erste  diesbezügliche  Arbeit  verfolgte 
fast  ausschliesslich  den  Zweck,  die  Durchlässigkeitsgesetze  der  Bacterien 
zu  untersuchen ;  eine  spätere  Arbeit  war  hauptsächlich  darauf  gerichtet 
die  Lehre  von  der  Alexinwirkung  (Bu ebner)  zu  bekämpfen.  Hiermit 
hatten  bereits  von  Baumgarten  [10,  11]  und  dessen  Schüler,  ins- 
besondere Jetter  und  Walz  [12J  begonnen. 

Bu ebner  [13]  selbst  hatte  gefunden,  dass  das  gegen  Wasser 
dialysirte  Serum,  welches  keine  Chlorreaction  mehr  gab,  also  salzfrei 
war,  seine  bactericiden  Eigenschaften  verloren  hatte.  Wurde  dagegen, 
statt  gegen  Wasser,  gegen  0,8^/oige  Kochsalzlösung  dialysirt,  so  dass 
also  das  Salz  des  Serums  nur  zu  einem  geringen  Theil  auswandern 
konnte,  so  blieb  das  Serum  bactericid.  Wurde  das  Serum  mit  ent- 
sprechenden Mengen  destillirten  Wassers  verdünnt,  so  verlor  es  seine 
bactericide  Wirkung,  während  eine  Verdünnung  mit  0,7  ®/o  NaCl-Lösung 
es  nicht  schwächte.  Nach  Buchner  ist  das  Vorhandensein  der  Salze 
eine  unerlässliche  Bedingung  für  die  normale  Beschaffenheit  der  Albuminate 
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des  wirksamen  Serums  und  die  Albuminate  sind  die  Träger  der  bacteri- 
ciden  Eigenschaften.     Sie  bilden  ein  proteolytisches  Enzym. 

Nach  dieser  Anschauung  sind  die  Salze  zwar  unentbehrlich,  aber 
sie  sind  doch  nur  sekundär  an  der  Vernichtung  der  Bacterien  betheiligt. 
Hiergegen  gelang  es  Baumgarten 's  Schüler  Jett  er  an  eingeengtem 
Dialysat,  das  ganz  vorwiegend  ausSalzen  bestand,  bactericide 
Eigenschaften  nachzuweisen.  Ja  sogar  eine  reine  0,9^/oigeNaCl- 
Lösung  wirkte  nicht  selten  bactericid. 

Um  diese  Erscheinung  zu  erklären,  führen  Baumgarten  und 
Jetter  die  Vernichtung  von  Bacterien  auf  einen  Uebergang  in 
einen  fremden  Nährboden  zurück,  der  für  die  Bedürfnisse 
des  Bacteriums  nicht  chemisch  abgestimmt  ist;  m.  a.  W. 
die  Bacterien  erhalten  nicht  genau  das,  was  sie  für  ihre  Assimilation 
brauchen  (Assimilationstheorie).  Später  haben  Baumgarten 
und  Walz  auch  noch  nachdrücklich  auf  eine  andere  Ursache  für  das 
Zugrundegehen  in  fremdem  Nährboden  hingewiesen,  nämlich  auf 
osmotische  Störungen,  welchen  die  Bacterien  dabei  anheimfallen 
würden. 

Ich  will  hier  nicht  die  ganze  umfangreiche  Controverse  über  die 
Frage  vorführen,  ob  Alexine  bestehen  oder  nicht,  resp.  bactericid  wirken. 
Dazu  besteht  um  so  weniger  Veranlassung,  weil,  wie  aus  den  Ausführ- 
ungen über  die  Hämolyse  (vergl.  unten  S.  361)  hervorgeht,  von  Baum- 
garten vor  Kurzem  das  Bestehen  und  die  Giftwirkung  von  Alexinen 
nach  der  heutigen  Auffassung  anerkannt  hat.  Ich  sage  ;,heutige^  Auf- 
fassung, denn  wie  bereits  Bd.  1  S.  398  erwähnt  wurde,  muss 
Buchner's  Alexiniehre  dahin  ausgedehnt  werden,  dass  nicht, 
wie  man  früher  meinte,  das  Alexin  allein  im  Stande  ist, 
die  Bacterien  oder  Blutkörperchen  zu  zerstören,  sondern 
dass  dazu  noch  die  Mitwirkung  eines  „Sensibilisators^^  noth- 
w endig  ist. 

Obgleich  also  der  Streit  zu  Gunsten  der  Alexiniehre  ausgefallen 
ist,  so  unterliegt  es  keinem  Zweifel,  dass  ihre  Bekämpfung  durch  von 
Baumgarten  und  seine  Schule  der  Wissenschaft  viel  Nutzen  gebracht 
hat,  denn  einmal  sind  dadurch  mehrere  neue  Thatsachen  zu  Tage  ge- 
fördert worden,  andererseits  hat  sich  doch  wohl  mit  Sicherheit  ergeben, 
dass  beim  Uebergang  der  Bacterien  in  ein  fremdes  Medium,  durch  ver- 
änderte Nahrungsbedingungen,  sowie  auch  durch  osmotische  Störungen, 
Abtödtung  stattfinden  kann. 

Ueber  die  osmotischen  Störungen  habe  ich  zunächst  hier 
einige  Bemerkungen  zu  machen. 
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Diese  haben  durch  Alfred  Fischer  eine  genauere  Präcisirung 
erhalten  [14].  Fischer  unterscheidet  zwei  Gruppen  von  Bacterien, 
solche,  die  für  Kochsalz  sehr  permeabel  sind  und  solche,  die  nur  eine 
geringe  Durchlässigkeit  für  das  Salz  zeigen.  Zu  den  ersten  gehören 
Bac.  anthracis,  Bac.  subtilis,  Bac.  mesentericus,  Bac.  proteus.  Sie  werden 
durch  starke  NaCl-Lösungen  nicht  plasmolysirt.  Zu  der  zweiten 
Gruppe  gehören  Vibrio  cholerae,  Bac.  typhi,  Bac.  coli,  Bac.  pyocyaneus, 
fluoresc.  liquefaciens,  Micrococcus  prodigiosus.  Diese  werden  plasmo- 
lysirt, unterscheiden  sich  aber  in  ferneren  Abstufungen  dadurch,  dass 
das  Salz  schneller  oder  langsamer,  schliesslich  doch  noch  aufgenommen 
wird.  In  Folge  dessen  verschwindet  die  Plasmolyse  in  der  Salzlösung 
wieder,  wie  man  das  auch  bei  den  Zellen  höherer  Pflanzen  (deVries, 
Janse,  von  Rysselberghe  etc.)  sieht.  Das  Verschwinden  der  Plas- 
molyse hat  darin  seinen  Grund,  dass  durch  das  allmähliche  Eindringen 
von  Salz  der  osmotische  Druck  des  Zellinhalts  zunimmt  und  folglich 
Wasser  angezogen  wird.  Es  ist  nach  Fischer  nicht  zu  bezweifeln, 
dass  dieselbe  Bacterienart,  je  nach  dem  Alter  der  Cultur  und  der  dar- 
gebotenen Nahrung  und  anderen  einstweilen  nicht  zu  erkennenden  Gründen, 
das  Salz  bald  schneller,  bald  langsamer  aufnimmt. 

Besprechen  wir  nun,  was  mit  den  in  hyperisotonischen  NaCl- 
Lösungen  liegenden  nicht-plasmolysirbaren  Bakterien  weiter 
geschieht  und  wählen  als  Beispiel  Milzbrandbacillen ! 

Wir  denken  uns,  dass  sie  aus  Nährbouillon  mit  0,8 ^/o  NaCl  in 
eine  2®/oige  NaCl- Lösung  gebracht  werden.  In  Folge  ihrer  •  grossen 
Permeabilität  für  Kochsalz,  geht  NaCl  in  sie  über  und  zwar  so  lange, 
bis  die  NaCl-Concentration  innerhalb  der  Bacterienzelle  dieselbe  ist, 
wie  ausserhalb.  In  Folge  dessen  erhält  die  Bacterienzelle,  da  sie 
auch  andere  Stoffe  enthält,  einen  Ueberdruck;  es  findet  eine  Quell- 
ung statt  und  es  kommt  zum  Austritt  von  Protoplasmakügelchen , 
eine  Erscheinung,  die  Fischer  mit  dem  Namen  Plasmoptyse  be- 
zeichnet hat. 

Fischer  cultivirte  Choleravibrionen  in  salzarmem  Nährboden:  auf  100  cc 
Wasser  kamen  1  g  Pepton  (Albumose),  1  g  Rohrzucker  und  0»5  g  Liebig's  Fleisch- 
extract.  Kochsalz  wurde  nicht  besonders  zugesetzt.  Der  osmotische  Werth  betrug  nach 
Fischer  also  nicht  mehr  als  0,15  Procent  NaCl.  Brachte  er  diese  Vibrionen  in  das 
salzreichere  und  also  hyperisotonische  Rattenserum  (Hängetropfen),  so  bildete  sich 
an  dem  einen  Ende  eine  kleine  lichtbrecheude  Kugel,  die  bald  grösser  und  dabei 
matter  wurde."  Wie  kurze  Stecknadeln  mit  recht  dicken  Köpfen  sehen  jetzt  die 
Vibrionen  aus." 

Die  Kugel  ist  nichts  anderes  als  ein  Theil  des  Protoplasmas,  der 
in  Folge  des  hohen,  im  Inneren  herrschenden  Druckes  hervorgepresst, 
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^ausgepieen^,  wird.  Daher  der  Name  ^Plasmoptyse".  Aber  nicht 
nur  im  Rattenserum,  auch  in  dem  Serum  vom  Rind  und  Schwein  findet 
die  Plasmoptyse  der  Choleravibrionen  statt. 

Genau  dieselben  Erscheinungen  wurden  beobachtet,  wenn  die 
Bacterien  erst  in  0,757oNaCl  aufgeschwemmt  und  dann  in  eine  2 — 2,5 ®/o  ige 
NaCl-Lösung  eingeführt  wurden.  Innerhalb  der  ersten  Stunde  zeigte  sich 
ein  körniger  Zerfall,  „Plasmoptyse." 

Die  Versuche  worden  mit  folgenden  Organismen  angestellt. 

1.  A  tri  che  (bewegungslose):  Bacillus  anthracis,  Bacillus  trunneus,  Microcc. 
candicans. 

2.  Monotriche:  Vibrio  cholerae,  Bacillus  pyocyaneus. 

3.  Lophotriche:  Bacillus  fluorescens  liquefaciens,  Spirillum  undula. 

4.  Peritriche:  Bacillus proteus,  Bacillus prodigiosus,  Bacillus subtilis,  Bacillus 
coli,  Bacillus  typhi. 

Indessen  ist  der  zeitliche  Verlauf  nicht  bei  allen  Bacterien 
derselbe.    Dies  hängt  hauptsächlich  von  der  Permeabilität  für  NaCl  ab. 

Davon  hängt  es  auch  ab,  ob  die  Bacterien  in  der  2 böigen  NaCl-Lösung 
Plasmolyse  zeigen  oder  nicht.  Ist,  wie  bei  Gholeravibrionen,  Bac.  typhi,  Bac.  coli, 
die  Durchlässigkeit  gering,  so  beobachtet  man  Plasmolyse.  Dringt,  wie  bei  Milz- 
brand, Bac.  subtilis,  Bac.  proteus,  das  NaCl  schnell  ein,  so  wird  die  Plasmolyse 
vermisst. 

Aber  auch  die  Glieder  je  einer  Gruppe  verhalten  sich  nicht  gleich, 
insbesondere  hat  das  Alter  der  Gultiur  und  besonders  die  dargebotene 
Nahrung  Einfluss. 

Es  liegt  auf  der  Hand,  dass  solch  eine  Plasmoptyse  auch  durch 
der  Bacterienzelle  geglBnüber  hypisotonische  Lösungen  wird  statt- 
finden können.  Durch  genaue  mikroskopische  Untersuchungen  in  Hänge- 
tropfen hat  Fischer  festgestellt,  dass  die  Abtödtung  von  Milzbrand- 
bacillen  im  Serum  in  gleicher  Weise  geschieht  und  ebenfalls  auf  Plasmo- 
ptyse zurückzuführen  ist.  Dass  auch  durch  Einwirkung  von  Wasser  allein, 
Plasmoptyse  auftreten  muss,  ist  nach  dem  Gesagten  selbstverständlich. 

Wie  steht  es  nun  mit  den  plasmoly sirbaren  Bacterien? 
Zunächst  in  hyperisotonischen  Lösungen!  Wie  gesagt  (S.  328), 
geht  die  durch  hyperisotonische  Lösungen  verursachte  Plasmolyse  all- 
mählich zurück.  Dann  kommt  es  sogar  zu  einem  Ueberdruck,  in  Folge 
dessen  Plasmoptyse  eintritt.  Selbstverständlich  wird  diese  hier  länger 
auf  sich  warten  lassen  als  bei  den  Milzbrandbacillen,  wo  in  Folge  der 
grösseren  Permeabilität  für  Salze  diese  rasch  eindringen. 

Hypisotonische  Lösungen  und  Wasser  rufen  bei  den  plas- 
molysirbaren  Bacterien  direct  Plasmoptyse  hervor. 
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Dieser  Anschauung  nach  verfallen  alle  Bacterien,  so- 
wohl die  plasinolysirbaren,  wie  auch  die  nicht  plasmolysir- 
baren  Zellen,  der  Plasmoptyse,  die  ersteren  nur  später  als 
die  letzteren.  Diese  Plasmoptyse  erfolgt  sowohl  durch 
hyper-  wie  durch  hypisotonische  Lösungen. 

Die  Plasmoptyse  bedeutet  nach  A.  Fischer  den  Tod 
der  Bacterienzelle.  Fischer  hält  schon  den  Ueberdruck  als 
solchen,  welcher  der  Plasmoptyse  vorangeht,  für  gefährlich. 

Die  Plasmolyse  als  solche  ist,  wie  Fischer  in  einer  früheren  Arbeit 
(Botan.  Jahrb.  1895)  nachdrücklich  hervorgehoben  hat,  nicht  gefährlich, 
denn  die  plasmolysirten  Bacterien  bewegen  sich  so  kräftig  wie  ganz 
normale ;  sie  wird  es  aber,  wenn  ihr  eine  plötzliche  Steigerung  des  Innen- 
druckes folgt. 

Diese  Gefahrdung  des  Protoplasmas,  selbst  bei  schwacher  Plasmo- 
lyse, beruht  nach  dem  Autor  darauf,  dass  es  sich  stellenweise  von  dem 
schützenden  Widerlager  der  Zellwand  loslöst  und  nun,  sobald  plötzlich 
der  Innendruck  steigt,  unfehlbar  zerrissen  werden  muss ,  noch  ehe  es 
sich  wieder  an  die  Zellwand  anlegen  kann.  So  stirbt  die  Zelle  ab,  bei 
vollkommen  intact  bleibender  Zellmembran.  Es  platzt  nur  der  Proto- 
plasmakörper. Das  ist  natürlich  bei  den  winzigen  Bacterien  nicht 
zu  sehen. 

Der  Autor  giebt  zur  Rechtfertigung  dieser  Behauptung  einige  Bei- 
spiele an  Zellen  höherer  Pflanzen. 

An  den  Epidermiszellen  von  Tradescantia  discolor  stellte  deVries  fest,  dass 
nach  einstflndiger  schwacher  Plasmolyse  in  2^/oiger  Kalisalpeter-LGsong  (isotonisch 
mit  etwa  l^P/oigem  NaCl)  die  Ueberfahrung  in  Wasser  nicht  vertragen  wird.  Alle 
Zellen  sterben  in  Folge  Platzens  der  contrahirten  Protoplasmakörper  innerhalb  der 
Zellwftnde.  Um  dies  zu  vermeiden,  mussten  die  Zellen  aus  27oigem  Salpeter  erst 
1  Stunde  lang  in  1^/oigen  gelegt  werden.  Hatten  aber  die  Zellen  einen  ganzen  Tag 
in  2%igem  Salpeter  gelegen,  so  waren  sie  empfindlicher  geworden.  Sie  vertrugen, 
trotz  Einschaltung  von  P/oigem  Salpeter  die  Ueberfahrung  in  Wasser  nicht  mehr. 
Van  Rysselberghe  hat  an  demselben  Object  die  Empfindlichkeit  noch 
genauer  bestimmt.  Zellen,  die  3  Tage  in  2%igem  Salpeter  plasmolysirt  worden 
waren,  starben  augenblicklich  durch  Platzen  des  Protoplasmas,  als  sie  in  0,2,  ja 
sogar  als  sie  in  0,57oigem  Salpeter  eingelegt  wurden.  Hatten  sie  vorher  in 
l,67oigem  Salpeter  gelegen,  so  blieben  sie  beim  Transport  in  0,5 ^/o  ige  Lösung  am 
Leben.  Für  Zuckerlösungen,  die  mit  2,2Voiger  Salpeterlösung  isotonisch  waren, 
and  van  Rysselberghe,  dass  die  Zellen  bei  Uebergang  in  V>  so  starke  Lösung 
starben,  die  also  0,7Vigem  Salpeter  entsprach.  Es  ergiebt  sich  hieraus,  dass  durch 
plötzliche  Ueberfahrung  in  ^/s  bis  V'«  so  danne  Lösungen,  alle  plasmolytisch  contra- 
hirten Protoplasmakörper,  ohne  sich  vorher  wieder  ausgedehnt  und  der  Zell  wand 
angelegt  zu  haben,  platzen.  Das  gilt  fOr  die  kräftigeren  Protoplaste  der  höheren 
Pflanzen,  und  die  viel  zarteren,  nnmessbar  dünnen  der  Bacterien  sind  sicher  noch 
Hamburger,  Osmot.  Draek.    ni.  Band.  22 


338  Morphologische  Veränderungen  von  Bacterlen  in  Salzlösungen. 

empfindlicher.    Eine   Concentrationsdiflferenz   von    ^.'i  oder  */i   wird   sicherlich   aus- 
reichen, um  das  contrahirte  Protoplasma  zum  Platzen  zu  bringen. 

Die  grosse  Schädlichkeit  einer  einmaligen  Plasmolyse  erkennt  man 
auch  aus  Versuchen  von  Reinhardt  [18]  mit  Keimpflanzen.  „Alle  Ge- 
webe, die  plasmolysirt  waren,  wuchsen  nicht  weiter,  nachdem  die  Zellen 
wieder  in  normale  Bedingungen  gebracht  waren." 

Bedenkt  man  nach  diesem  Allem,  wie  der  osmotische  Druck  der 
Bacterienzelle  dem  des  Nährbodens  folgt,  sobald  derjenige  des  letzteren 
wechselt,  so  liegt  es  auf  der  Hand,  dass  beim  Uebergang  in  Serum,  das 
gewöhnlich  einen  osmotischen  Druck  besitzen  wird,  der  von  dem  der 
Bacterienzelle  abweicht,  osmotische  Störung  stattfinden  wird. 

Dieser  Theorie  Fi  seh  er 's  hat  sichFokker  im  Wesentlichen  an- 
geschlossen [15].  Derselbe  hat  eine  grosse  Zahl  von  Experimenten  über 
die  Einwirkung  von  Wasser  auf  Milzbrandbacillen  angestellt.  Ganz 
ähnlich  wie  man  es  nach  Einführung  von  Milzbrandbacillen  im  Serum 
beobachtet,  nämlich  erst  eine  beträchtliche  Abnahme,  dann  eine  all- 
mähliche Zunahme  der  Bacterienzahl,  ganz  so  sieht  man  das  nach 
der  Einführung  von  Milzbrandbacillen  in  Wasser.  Diese  Erscheinungen, 
die  Fokker  auch  beobachtete,  als  er  Milzbrandbacillen  dem  Einfluss 
von  NaCl-Lösung  von  2®/o  und  höherer  Concentration  aussetzte,  bilden 
gewiss  keine  Stütze  für  die  Alexiniehre,  die  auch  in  Fokker  inmier 
einen  entschiedenen  Gegner  gefunden  hat  [16],  Obgleich  Fokker  die 
von  Fischer  beschriebene  Plasmoptyse  nur  in  seltenen  Fällen  beobachten 
konnte  (es  wurde  gewöhnlich  nur  ein  Blasserwerden  der  Bacterien  zu 
diflfus  contourirten  unfärbbaren  Schatten  beobachtet),  so  besteht  doch  in 
sofern  Uebereinstimmung,  als  auch  Fokker  annimmt,  es  entstehe 
durch  Wasseraufnahme  ein  Ueberdruck,  welcher  einen  Austritt  von 
Plasma  zur  Folge  hat. 

Fokker  geht  nun  weiter,  und  nimmt  an,  dass  dieses  Plasma  in 
den  entwickelungsunfähigen  Schatten  zurückkehrt  und  diesen  wieder  zu 
einem  normalen  Bacterium  belebt. 

Ein  Analogen  für  eine  derartige  Regeneration  findet  man,  worauf 
von  Fokker  nachträglich  hingewiesen  wurde,  bei  den  rothen  Blut- 
körperchen. A.  Schwartz  hat  nämlich  mitgetheilt  [17],  es  sei  ihm 
gelungen,  Blutkörperchenschatten  mit  dem  ausgetretenen  rothen  Inhalte 
sich  zu  Erytlirocyten  regeneriren  zu  lassen. 

Diese  Plasmatheilchen  hält  Fokker  für  partielle  Bionten,  die  zu- 
sammen den  Bacterienleib  bilden.  Diese  partiellen  Bionten  haben  auch 
die    Eigenschaft,    chemische    Umsetzungen    herbeizuführen.      Aus    den 
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Untersuchungen  der  letzten  Jahre  gehen  derartige  Wirkungen  von  Proto- 
plasma genügend  hervor.  Auch  findet  die  Ansicht  Fokker's  in  soweit 
noch  eine  Stütze  bei  A.  Fischer,  als  auch  dieser  es  für  möglich  hält, 
dass  die  bei  Plasmoptyse  ausgetretene  (Proto)plasmakugel,  wenn  ihr  ein 
genügendes  Nährmaterial  zu  Gebote  steht,  zu  einem  neuen  Bacterium  aus- 
wachsen  kann.    Nach  Fischer  sollen  sie  dabei  eine  Membran  bekommen. 

3.  Die  Hämolyse. 

In  Band  1  S.  395  habe  ich  in  aller  Kürze  über  hämolytisches 
Serum  gesprochen.  Ich  führte  aus,  dass  nach  Einverleibung  des  Blutes 
eines  Thieres  A  bei  einem  Thiere  B  einer  anderen  Species,  im  Serum 
des  letzteren  ein  Stoff  entsteht,  der  für  die  Blutkörperchen  von  A 
giftig-  ist,  d.  h.  Farbstoffaustritt  (Hämolyse)  bei  denselben  veranlasst. 
Bringt  man  Kaninchenblut  in  die  Bauchhöhle  eines  Meerschweinchens 
und  wiederholt  diesen  Versuch  einige  Male,  entfernt  etwas  Blut  aus  der 
Carotis  der  Cavia  und  scheidet  aus  diesem  Blut  das  Serum  ab,  so  zeigt 
das  letztere  die  Eigenschaft,  die  rothen  Blutkörperchen  eines  beliebigen 
Kaninchens  zu  zerstören^).  Es  handelt  sich  hier  um  eine  Erscheinung, 
ähnlich  jener,  die  man  beobachtet,  wenn  man  statt  Kaninchenblutkör- 
perchen Choleravibrionen  in  die  Bauchhöhle  eines  Meerschweinchens 
einverleibt.  Auch  dann  entstehen  Substanzen,  die  für  Choleravibrionen 
giftig  sind. 

Nachdem  dies  festgestellt  war,  hat  die  Immunitätslehre  ihre  Aufmerk- 
samkeit besonders  auf  die  rothen  Blutkörperchen  gelenkt.  Das  kann  nicht 
Wunder  nehmen,  denn  sowohl  durch  Einbringung  von  fremden  Blut- 
körperchen in  den  Thierkörper  wie  auch  durch  die  Einverleibung  von 
Mikroorganismen  entstehen  specifische  Gifte,  durch  die  der  Körper  sich 
gegen  den  fremden  Eindringling  zu  vertheidigen  sucht.  Es  lag  nun 
nahe,  für  eine  gründliche  Erforschung  des  Kampfmechanismus  die  Blut- 
körperchen heran  zu  ziehen.  Der  Vorzug,  den  gerade  diese  Zellen 
bieten,  ist  in  der  That  nicht  gering.  Es  giebt  vielleicht  keine  Zelle, 
die  so  scharf  und  sinnfällig  auf  geringfügige  Veränderungen  der  Um- 
gebung und  auf  leichte  Schädigungen  reagirt  wie  die  rothen  Blutzellen. 
Ausserdem  ist  das  Blutserum,  das  bei  der  Giftwirkung  der  Bacterien 
und  bei  der  Entgiftung,  als  Vehikel  fungirt,  zugleich  auch  das  natürliche 
Medium  der  Blutkörperchen. 


1)  von  Baum  garten  hat  gefunden,  dass  das  Meerschweinchonsemm  diese 
Eigenschaft  oft  bereits  ohne  die  Einspritzung  m  geringem  Maasse  besitzt,  aber 
durch  dio  Einspritungen  sah  er  dieselbe  immer  kräftig  angeregt. 

22* 
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Auf  diese  Heranziehung  der  Blutkörperchen  für  das  Studium 
der  Immunität  haben  zweifellos  die  neueren  osmotischen  Unter- 
suchungen über  das  Blut,  namentlich  die  dabei  gefundenen  feinen  Gesetz- 
mässigkeiten beim  Farbstoffaustritt,  in  nicht  geringem  Grade  anregend 
gewirkt. 

Es  wäre  ein  Zeugniss  von  Einseitigkeit,  wollte  man  behaupten, 
dass  hierbei  der  Vortheil  bloss  auf  der  Seite  der  Bacteriologie  lag. 
Die  betreffenden  Untersuchungen,  die  sich  die  Erforschung  des  Wesens 
der  Immunität  zum  Ziel  setzten,  werden  nicht  verfehlen,  das  Verhalten 
des  Zellprotoplasmas  bei  der  Hämolyse  zu  beleuchten  und  damit  auch 
ihrerseits  dazu  beitragen,  den  Mechanismus  des  Farbstoffaustrittes  weiter 
aufzuklären. 

Wie  sich  die  gegenwärtigen  Ansichten  darüber  gestalten,  bespreche 
ich  alsbald  näher. 

Zuvor  gebe  ich  aber  eine  Uebersicht  der  verschiedenen  hämolyti- 
schen Substanzen,  die  Ehrlich  ganz  allgemein  mit  dem  Namen  ,,Hämo« 
lysine"  bezeichnet  hat,  weil  sie  Blutfarbstoff  aus  den  Blutkörperchen 
herauslösen. 

a)  Eintheilung  der  Hämolysine. 

Zunächst  kann  man  sie  in  zwei  grosse  Gruppen  (A  und  B)  ein- 
theilen. 

A  enthält  eine  Reihe  scharf  definirter  chemischer  Sub- 
stanzen, z.  B.  Aether,  Chloroform,  Solanin,  Saponin. 

Sobald  nur  eine  geringe  Menge  von  diesen  in  einer  dem  Serum  isosmoti- 
schen  Salzlösung  oder  sogar  in  Serum  selbst  gelöst  ist,  verlieren  die 
rothen  Blutscheiben  ihren  Farbstoff.  Saponinsubstanzen  sind  vielleicht 
am  giftigsten.  Schon  Verdünnungen  von  1  :  100000  oder  noch  stärkere 
bewirken  das  schnelle  Lackfarbigwerden  des  Blutes. 

Kobert  [19]  hat  hervorgehoben,  dass  gerade  diese 
chemisch  gut  bekannten  Gifte,  speciell  auch  die  Alkaloide 
und  Glykoside,  nicht  im  Stande  sind,  dieBildung  vonAnti- 
toxin  im  Organismus  anzuregen. 

Für  Saponin  trifft  diese  Regel  aber  scheinbar  nicht  zu,  denn  man 
kann  ein  antitoxisches  Serum  für  die  Giftwirkung  des  Saponins  bereiten. 
Durch  die  Untersuchungen  Ransom's  [21]  hat  sich  aber  herausgestellt, 
dass  hier  ein  besonderer  Sachverhalt  vorliegt. 

Ransom  hat  es  nämlich  wahrscheinlich  gemacht,   dass  die  Auf- 
lösung des  Blutes  durch  Saponin  durch  den  Cholesteringehalt  der  rothen 
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Blutkörperchen  vermittelt  wird,  indem  das  Cholesterin  das  Saponin  in 
sich  aufnimmt  und  auf  diese  Weise  das  Stroma  der  Giftwirkung  aus- 
setzt. Es  stellt  sich  nun  weiter  heraus,  dass  das  antitoxische  Serum 
viel  Cholesterin  enthält.  Man  könnte  also  geneigt  sein  das  Saponin  als 
Gift  und  das  Cholesterin  als  Gegengift  zu  betrachten.  Doch  liegt  die 
Sache  hier  anders  und  es  handelt  sich  vielmehr  um  das  Theil- 
ungsprincip.  Je  mehr  Cholesterin  im  Serum  vorhanden  ist,  um  so 
mehr  wird  sich  das  giftige  Saponin  im  Serum  und  um  so  weniger  in 
den  Blutkörperchen  anhäufen. 

Die  zweite  Gruppe  B  ist  die  der  Toxine. 

Es  sind  das  labile  Substanzen  complicirter  Structur.  Sie  haben 
die  Eigenschaft,  nach  Einführung  in  den  Organismus  die  Auslösung  von 
Antikörpern  zu  veranlassen,  was,  wie  gesagt,  bei  den  Hämolysinen  der 
ersten  Gruppe  nicht  der  Fall  ist. 

Diese  Hämolysine  können  wieder  eingetheilt  werden 
I  in  Hämolysine  von  höherem  pflanzlichem  Ursprung. 
II  j,  „  „     thierischem  Ursprung. 

Zu  I  gehören:    a)  die  Phytalbumosen  (so  z.  B.  Ricin,  Abrin), 

b)  die    Bacteriohämolysine    (so   z.   B.    Stoflfwechel- 
producte  von  Staphylococcus). 
Zu  n  gehören:  a)  die  Hämolysine  bei   niederen   Thieren  und   in 
Drüsensecreten  (so  z.  B.  Schlangengift,  Bienen- 

gift). 

b)  die  Hämolysine    des  Blutserums  (so   z.  B.    das 
normale   Aalserum   für   die   rothen  Blutkörper- 
chen der  Säugethiere). 
Ich  werde   bei    den  Gruppen  la  und  Ib  und  IIa  nur  je  einige 
Augenblicke  verweilen,  um  dann  IIb  ausführlicher  zu  besprechen. 

ad  Ja.    Phytalbumosen. 

Diese  in  höheren  Pflanzen  vorkommenden  Stoffe  scheinen  znm  Theii  aller 
dings  nicht  hämolytisch,  sondern  agglutinirend  zu  wirken  (Kobert  und  dessen 
Schüler  Stillmark  [22],  Hellin  [23],  Kobert  [24]). 

Bekanntlich  besteht  letztere  Wirkung  darin,  dass  die  Blutkörperchen  in  ähn- 
licher Weise  zu  Haufen  zusammenkleben,  wie  das  besonders  von  Grub  er,  Durham 
und  Widal  bei  Bacterien  studirt  wurde. 

Vom  praktischen,  besonders  vom  theoretischen  Gesichtspunkt  ist  es  sehr 
wichtig,  dass  Ehrlich,  nachdem  es  ihm  gelungen  war,  Mäuse  gegen  Ricin  zu  im- 
rounisiren  [25],   festgestellt  hat,    dass   zwischen  der  Menge  Antiricin,    welche   man 
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braucht,  um  im  Reagensglas  das  Ricin  zu  neutralisiren,  und  der  Ricinmenge  selbst, 
ein  strenges  zahlenmässiges  Verhältnis  besteht.  Die  Bindung  von  Toxin  und  Anti- 
toxin ist  hiernach  als  eine  nach  den  Gesetzen  der  Chemie  vor  sich  gehende  anzu 
sehen  [26]  (Rochat). 

Gleichartige  Resultate  erzielte  Ehrlich  [27]  mit  dem  von  Jequirity  stam- 
menden Abrin.  Die  agglutinirende  Wirkung  desselben  wurde  wieder  von  Robert 
und  dessen  Schüler  Hell  in  entdeckt  und  Hansmann  isolirte  es  in  reinem  Zustand 
aus  dem  käuflichen  Präparat  [28],  was  andererseits  Jacoby  mit  Ricin  bereits  ge- 
lungen war  [29]. 

Das  Robin,  Crotin  und  Phallin  gehören  zu  den  Blutkörperchen  agglutinirenden 
Substanzen.  Auch  diese  geben  nach  Einverleibung  in  den  Thierkörper  Veranlassung 
zu  der  Bildung  von  Antikörpern,  die  anderen  Thieren  einverleibt,  diese  gegen  grosse 
Dosen  der  genannten  Gifte  immunisiren. 

Wenn  auch  bei  diesen  Phytalbumosen  in  den  meisten  Fällen  die  Agglutination 
in  den  Vordergrund  tritt  und  eine  hämolytische  Wirkung  nicht  selten  vermisst  wird, 
so  ist  es  nach  den  Untersuchungen  von  Ehrlich  und  von  Baumgarten  (siehe 
unten)  doch  sehr  wahrscheinlich,  dass  beide  Wirkungen  durch  denselben  Stoff  her- 
beigeführt werden.  Die  Hämolyse  kommt  zuweilen  nur  deshalb  nicht  zu  Stande, 
weil  in  den  agglutinirten  Haufen  die  Bedingungen  für  eine  Diffusion  des  Blutfarb- 
stoffes ungünstig  sind.  In  der  That  kann  man  sich  gewöhnlich  erst  durch  starkes 
Schütteln  vom  Austritt  des  Hämoglobins  überzeugen. 

ad.  Ib.    Bacteriohämolysine. 

Eine  zweite  Classe  nach  Art  der  Toxine  wirkender  Blutgifte  besteht  aus  Stoff- 
wechselproducten  der  Bacterien.  Vandevelde  mag  wohl  der  erste  gewesen  sein, 
der  in  keimfreien  Bacterienfiltraten  ein  die  Blutzellen  zerstörendes  Gift  nachwies. 
Es  waren  Filtrate  von  Staphylococcus.  Später  haben  Neisser  und  Wechs- 
berg  in  einer  ausführlichen  Arbeit  das  hämolytische  Vermögen  von  Staphylo- 
coccenfiltraten  systematisch  untersucht  [81]  und  dabei  festgestellt,  dass  das  ent- 
sprechende Hämolysin  (Staphylolysin)  ein  constantes  Merkmal  des  typischen  Staphylo- 
coccus pyogenes  aureus  und  albus  darstellt.  Die  Stapbylolysinproduction  beginnt  in 
der  schwach  alkalischen  Bouilloncultur  am  4.  Tage  und  erreicht  zwischen  dem 
9.  und  14.  Tage  den  Höhepunkt. 

Es  gelang  beiden  Autoren  ein  künstliches  Antistaphylolysin  durch  Einspritz- 
ung kleiner  Dosen  der  Cultur  bei  Kaninchen  zu  erhalten.  Dieses  Antistaphylolysin 
schützte  Eaninchenblutkörpercben  gegen  die  Auflösung  durch  Staphylolysin,  nicht 
aber  gegen  die  Auflösung  durch  ein  anderes  von  Madsen  eingehend  studirtes 
Hämolysin,  nämlich  Tetanolysin  [82].  Hierin  liegt  ein  Beweis  für  die  Ver- 
schiedenheit der  Hämolysine.  Früher  hatte  Ehrlich  auch  gesehen,  dass 
das  Antiricin  die  Stelle  des  Antiabrin  nicht  vertreten  konnte. 

Von  verschiedenen  anderen  Bacterien  sind  Hämolysine  bekannt  geworden. 
Die  Frage  liegt  nahe,  ob  diese  in  vitro  so  deutlich  wirkenden  Bacteriohämo- 
lysine auch  im  Organismus  eine  Rolle  spielen.  In  der  That  ergab  sich,  besonders 
aus  den  Untersuchungen  von  Kraus  und  Ludwig  [83],  dass  Bacteriohämolysine 
nicht  nur  in  vitro,  sondern  auch  in  vivo  Blutkörperchen  zu  schädigen  im  Stande 
sind.  Dabei  wirkte  das  Immunserum  (Antistaphylolysin)  ebenso  specifisch  auf  das 
Staphylolysin  im  Organismus,  wie  in  vitro. 
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In  guter  Uebereinstimmung  damit  steht  der  Befand  Todd's  [34],  wonach  die 
Hämoglobinurie,  die  bei  Meerschweinchen  durch  intravenöse  Injection  des  Hämo- 
lysins von  B.  megatherium  verursacht  wird,  bei  gleichzeitiger  Injection  von  Hämo- 
lysin und  Immunserum  ausbleibt.  Diese  Thatsachen  legen  den  Gedanken  nahe,  dass 
die  im  Gefolge  zahlreicher  Infectionskrankheiten  auftretenden  anämischen  Zustände, 
mit  der  blutkörperchenzerstörenden  Wirkung  der  entsprechenden  Bacteriohämolysine 
in  causalem  Zusammenbang  stehen. 

ad  II  a.    Hämolysine'  bei  niedren  Thieren  und  in  Drüsensecreten. 

Das  meist  bekannte  und  auch  am  eingehendsten  studirte  Beispiel  bildet  das 
Schlangengift,  das  schon  von  Weir  Mitchell  und  Reichert,  Kant  hack, 
Martin,  Calmette,  Physalix  und  Bertrand  und  Fräser  untersucht  wurde, 
dessen  hämolytisches  Vermögen  in  vitro  aber  zuerst  von  Stephens  und  Myers 
beobachtet  wurde  [35].  Diese  Autoren  constatirten  zugleich,  dass  Gemische  von 
Schlangen (Cobra)gift  und  Antitoxinserum,  die  nicht  mehr  im  Stande  waren,  Blut- 
körperchen in  vitro  zu  zei*stören,  sich  auch  im  Thierversuch  nicht  mehr  als  giftig 
erwiesen.  Auch  hier  handelt  es  sich  demnach  wiederum  um  eine  Bindung  von  Toxin 
und  Antitoxin. 

Ausser  Schlangengift  kennt  man  Bienengift  [36],  Spinnengift  [37].  Auch  diese 
Gifte  entfalten  hämolytische  Wirkung,  wie  es  Pugliese  für  das  Krötengift  (Archives 
de  Pharmacodyn.  et  de  Therapie,  citirt  nach  H.  Sachs),  H.  Sachs  [38]  fQr  die 
Spinnen,  speciell  für  die  Kreuzspinne,  nachwies  und  geben  zur  Bildung  von  Anti- 
hämolysinen  Veranlassung. 

ad  Hb.    Hämolysine  des  Blntsernms. 

Dass  die  Sera  vieler  Thiere  im  Stande  sind  die  rothen  Blutkörper- 
chen fremder  Thierspecies  aufzulösen,  wissen  wir  seit  Landois  [39], 
dessen  Untersuchungen  später  durch  Dar emberg  [40]  eine  bedeutende 
Erweiterung  erfuhren.  Dieser  stellte  fest,  dass  die  genannte  globulicide 
Fähigkeit  durch  Erhitzen  des  Serums  auf  50 — 60®  verloren  geht,  wie 
dies  schon  kurz  zuvor  von  H.  Buchner  für  die  bactericide  Kraft 
des  Serums  beschrieben  war  [41]  und  bald  auch  für  die  globulicide 
Wirkung  bestätigt  wurde.  Ein  frappantes  Beispiel  ist  das  Aalserum. 
Nachdem  A.  Mos  so  seine  ausserordentliche  Giftigkeit  im  Allgemeinen 
entdeckt  hatte  [42]  wurde  von  Camus  und  Gley  [43]  und  von 
Kossei  [44 1  die  von  ihnen  zuerst  beobachtete  grosse  hämolytische 
Kraft  des  Serums  als  die  Hauptursache  dieser  Giftigkeit  nachgewiesen. 

Jetzt  zweifelt  wohl  Niemand  mehr  daran,  dass  der  ungünstige  Er- 
folg von  Transfusionen  des  Blutes  anderer  Thierspecies  gewöhnlich  der 
hämolytischen  Wirkung  des  Serums  auf  die  fremden  Blutkörperchen  zu 
zuschreiben  ist,  obgleich  diese  Wirkung  in  vitro  gewöhnlich  nicht  so 
auffällig  ist.  Sie  wird  dies  aber,  wenn  man  den  Versuch  von  Bei- 
fante und  Carbone  ausführt. 
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Nehmen  wir  ein  Beispiel:  Meerschweinchensemm  ist  nur  wenig 
hämolytisch  für  Kaninchenblutkörperchen.  Spritzt  man  jedoch  einige 
Male  ein  wenig  Kaninchenblut  einem  Meerschweinchen  ein,  so  besitzt 
dessen  Blutserum  nach  dieser  Behandlung  ein  agglutinirendes  und  stark 
hämolytisches  Vermögen  gegenüber  Kaninchenerythrocyten. 

Dieser  Versuch  hat  das  Studium  der  Hämolyse  in  bedeutendem 
Maasse  angeregt  und  deren  Kenntniss  vertieft. 

Wie  aber  kaum  anders  bei  einem  so  schwierigen  Problem  zu  er- 
warten war,  stimmen  die  Ansichten  über  den  Mechanismus  der  Hämo- 
lyse nicht  überein.  Wir  haben  deren  drei  zu  verzeichnen,  die  von 
Bordet,  von  Ehrlich  (und  Morgenroth)  und  von  von  Baum- 
garten. 

Ich  bespreche  dieselben  in  der  entsprechenden  Reihenfolge. 

b)  Anschauungen  über  die  Entstehung  von  USmolysin  durch  Einver- 
leibung fremden  Blutes  und  über  den  Mechanismus  der  U&molyse. 

a)  Die  Theorie  von  Bordet. 

Im  Wesentlichen  habe  ich  diese  bereits  im  ersten  Bande  mitge- 
theilt.  Ich  erwähne  hier  nur  noch  Folgendes  und  gehe  dabei,  von  dem 
obenerwähnten  Meerschweinchenversuch  aus. 

Bordet  stellt  sich  vor,  dass  beim  Einspritzen  des  Kaninchen- 
blutes in  die  Bauchhöhle  des  Meerschweinchens,  sich  im  Serum  des 
letzteren  eine  Substanz  bildet,  die  er  Sensibilisator  nennt.  Versetzt 
man  nun  das  betreffende  Serum  mit  frischem  Kaninchenblut,  so  setzt 
sich  der  Sensibilisator  auf  die  Kaninchenblutkörperchen  fest.  Dadurch 
sind  sie  für  das  immer  im  Serum  vorhandene  Alexin  empfindlicher  ge- 
worden. Dieses  Alexin  ist  es,  das  die  Hämolyse  herbeiführt;  der  Sen- 
sibilisator an  sich  besitzt  kein  hämolytisches  Vermögen. 

Dass  hier  in  der  That  zwei  Stoffe  zusammenwirken,  geht  ans 
folgendem  Versuch  hervor.  Erhitzt  man  das  Serum  der  vorbehandelten 
Cavia  auf  55®,  so  verliert  es  das  Vermögen,  die  durch  Auswaschen 
mittelst  NaCl-Lösung  von  Serum  befreiten  Kaninchenblutkörperchen  zu 
zerstören.  Das  rührt  daher,  dass  die  Alexine  bei  dieser  Temperatur 
zersetzt  werden.  Der  Sensibilisator  wird  hiergegen  bei  dieser  Tem- 
peratur nicht  vernichtet,  und  erträgt  viel  höhere  Temperaturen.  Dass 
dieser  Sensibilisator  in  der  That  noch  wirksam  geblieben  ist,  geht 
daraus  hervor,  dass  man  nach  Zusatz  von  etwas  frischem  Kaninchen- 
serum zu  dem  Geraisch  des  genannten  bei  55®  erhitzten  Caviaserum  und 
ausgewaschenen  Kaninchenblutkörperchen,  sofort  eine  kräftige  Hämolyse 
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stattfindet.  Fügt  man  aber  statt  frisches  Kaninchenserum,  das  immer 
Alexin  enthält,  solches  hinzu,  das  zur  Zersetzung  der  Alexine  auf  55^ 
erhitzt  war,  so  bleibt  die  Hämolyse  aus. 

Bordet  ist  der  Meinung,  dass  die  Alexinwirkung  nicht  in  einer 
chemischen  Verbindung  mit  dem  Blutkörperchenprotoplasma  begründet 
ist,  sondern  dass  es  sich  hier  um  ein  physikalisches  Festhalten  handelt, 
wie  man  es  in  der  Färberei  kennt.  , 

ß)  Die  Theorie  von  Elirlicli. 

Die  Anschauung  Ehrl  ich 's  gründet  sich  auf  seine  ursprüng- 
lich für  die  Erklärung  der  Antitoxinbildung  aufgestellte  Seitenketten- 
theorie, die  ich  hier  erst  in  ihren  Hauptzügen  besprechen  will. 

1.  Die  Seitenkettentheorie. 

Nach  Ehrlich  besteht  das  Protoplasma  aus  dem  Leistungskern 
und  zahlreichen  mit  ihm  verbundenen  Seitenketten.  Der  Leistungskem 
ist  das  eigentlich  vitale  Centrum,  und  seine  Integrität  Bedingung  des 
normalen  Zellenlebens.  Die  Seitenketten  dagegen  dienen  den  einzelnen 
Functionen,  besonders  der  Ernährung  der  Zelle. 

Die  Ernährung  wird  dadurch  ermöglicht,  dass  die  Seitenketten 
Atomcomplexe  darstellen,  die  durch  ihre  chemische  Configuration  be- 
fähigt sind,  sich  mit  dem  Nährstoff  chemisch  zu  verbinden. 

Dementsprechend  müssen  die  Nahrungsstoflfe  auch  ihrerseits  Atom- 
gruppen enthalten,  um  sich  mit  den  entsprechenden  Seitenketten  ver- 
ankern zu  können.  Solche  an  den  NahrungsstoflFen  vorkommende  Atom- 
gruppen hat  Ehrlich  ^haptophore  Gruppen^  genannt. 

Ehrlich  stellt  sich  nun  vor,  ebenso  wie  sich  Nahr- 
ungsstoffe an  die  Seitenkette  anheften  können,  könne 
dies  auch  den  Toxinen  möglich  sein.  Dann  müssen  aber  auch 
diese  derartige  haptophore  Gruppen  besitzen.  Die  chemische  Verwandt- 
schaft der  Seitenketten  zu  den  haptophoren  Gruppen  des  Giftmolecüls 
ist  eine  zufällige  und  hat  eben  nur  darin  ihren  Grund,  dass  durch  ein 
für  den  Organismus  verhängnissvolles  Spiel  des  Zufalls  die  haptophoren 
Gruppen  gewisser  Toxine  mit  den  haptophoren  Gruppen  der  Nährstoffe 
identisch  sind.  Andererseits  kann  man  auch  sagen,  dass  Toxine  nur 
dann  eine  Giftbindung  (und  Giftwirkung)  werden  zeigen  können,  wenn 
an  den  Körperzellen  entsprechende  Seitenketten  vorhanden  sind.  Die 
Anwesenheit  von  geeigneten  Seitenketten  ist  also  die  Vorbedingung  für 
die  Giftbindung  und  bedingt  somit   die  Empfänglichkeit  (Receptibilität) 


346  Hämolyse. 

des  Organismus.  Die  Seitenketten  werden  daher  von  Ehrlich  auch 
als  Receptoreii  bezeichnet. 

Durch  die  partielle  Inbeschlagnahme  der  Receptoren  durch  Toxine, 
ist  die  Gelegenheit,  NährstoflFe  aufzunehmen,  herabgesetzt.  Darauf  ant- 
wortet aber  der  Leitungskem  mit  einer  Neubildung  von  Receptoren  und 
zwar  mit  einer  Uebercompensation.  Weigert  hat  ganz  allgemein 
hervorgehoben,  dass  bei  Schädigung  von  Gewebselementen 
immer  eine  übermässige  Regeneration  stattfindet  [45]. 

Auch  in  der  Physiologie  handelt  es  sich,  wie  mir  scheint,  zuweilen 
um  derartige  Uebercompensationen,  so  z.  B.  bei  der  Athmung  während 
der  Muskelarbeit.  Das  Blut  ist  dann,  wie  Geppert  und  Zuntz  fanden, 
trotz  des  grösseren  0- Verbrauches  nicht  ärmer,  sondern  sogar  reicher 
an  SauerstoflF. 

So  ist  auch,  wie  ich  selbst  fand,  unter  normalen  Umständen,  das 
Blutplasma  am  Ende  des  Capillarsystems  reicher  an  NährstoflFen  als  am 
Anfang,  obgleich  es  doch  auf  seinem  Weg  den  Geweben  Nährstoffe  ab- 
gegeben hat  (vergl.  B.  1  S.  278). 

NachEhrlich  werden  nun,  inFolge  der  Ueberproduc- 
tion,  soviel  neue  Receptoren  gebildet  werden  können,  dass 
sie  am  Kern  nicht  mehr  Platz  finden  und  in  die  Blutbahn 
abgestossen  werden.  Diese  in  der  Blutbahn  sich  befindlichen  Seiten- 
ketten oder  Receptoren  sind  die  Antitoxine;  ebenso  wie  die  an  der 
Zelle  sitzenden  Receptoren  sind  die  frei  in  der  Blutbahn  sich  bewegenden 
befähigt,  die  Toxine  chemisch  zu  verankern  und  dieselben  dadurch  vom 
Protoplasma  abzulenken. 

Später  [45]  hat  Ehrlich  sich  auf  Grund  ausführlicher  Unter- 
suchungen veranlasst  gesehen,  im  Toxinmolecül  ausser  der  haptophoren 
Gruppe  noch  eine  specifische,  die  Giftwirkung  bedingende,  toxophore 
Gruppe  anzunehmen. 

2.  Die  Anwendung  der  Seitenkettentheorie  auf  die  Erklärung  der 
Hämolysinwirkung. 

Ehrlich  und  Morgenroth  haben  nun  versucht,  Bildung  und 
Wirkung  des  Serumhämolysins  vom  Standpunkt  der  Seitenkettentheorie 
zu  beleuchten  [47,  48,  49]. 

Ehrlich  denkt  sich  den  Vorgang  in  folgender  Weise: 
Injicirt    man    bei    einem    Meerschweinchen    rothe   Blutkörperchen 
eines  Kaninchens,   so  \^erden  diese  theilweise  zerstört  und  es  werden 
dabei  Atomcomplexe  frei,  welche  mit  bestimmten  Seitenketten  des  Zell- 
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Protoplasmas  des  Meerschweinchens  in  Verbindung  treten*),   wie  durch 
folgende  Figur  versinnlicht  wird. 


r\r\ 


~(a)  Atomcomplex«  von 
dem  aafffeldsten  Kanin- 
chenblutkörperchen 
stammend 


(b)  Beeeptor  (Seiten- 
kette) 


Fig.  4. 


Werden  viele  Receptoren  (Seitenketten)  auf  diese  Weise  besetzt^ 
und  deren  Stelle  also  den  Nahrungsmolecülen  vorenthalten,  so  bilden 
sich  neue  Receptoren  (b)  und  zwar  nach  dem  Weigert' sehen  Princip 
im  Uebennass  (ebenso  wie  das  der  Fall  ist,  wenn  Toxinmoleküle  die 
Receptoren  besetzen  [vergl.  oben  S.  346])  und  ein  Theil  dieser  Recep- 
toren (b)  gelangt  in  freiem  Zustande  in  die  Blutbahn.  Es  liegt  nun 
nichts  Gezwungenes  darin,  anzunehmen,  dass  diese  freigewordenen 
Receptoren,  die  gerade  von  den  Kaninchenblutkörperchen  ausgewählt 
waren,  weil  sie  darauf  passten,  zu  Kaninchenblut  gebracht,  sich  an  die 
Blutkörperchen  heften  werden. 

Was  nun  geschieht  versinnlicht  die  folgende  Figur  5,  in  welcher 
ersichtlich  ist,  dass  sich  der  Receptor  (b)  von  der  Meerschweinchenzelle 
abgelöst  (horizontaler  Strich)  und  sich  an  den  Receptor  a  des  Kaninchen- 
blutkörperchens befestigt  hat. 


1)  Ehrlich  hat  fQr  die  meisten  diesbezüglichen  Versuche  Hammelblat  bei 
Ziegen  eingespritzt,  statt  Kaninchenblut  bei  Meerschweinchen.  Um  den  Gedanken- 
gang nicht  zu  stören,  denken  wir  ans  bei  den  Auseinandersetzungen  die  Experimente 
mit  Eaninchenblut  und  Meerschweinchen  angestellt 
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Dieser  Receptor  allein  ist  jedoch  nicht  im  Stande  das  Kaninchen- 
blutkörperchen zu  zerstören.    Dazu  ist  die  Mitwirkung  des  Alexins,  oder, 


(a)  Receptor  des  Kanin- 
chenblutkörperchens 


(b)  Receptor,  der  Bich 
von  der  Meerechwein- 
ehenzelle  abgelöet  hat. 


Fig.  5. 

wie  Ehrlich  es  nennt,  eines  Complementes  nöthig.  Dasselbe  ist 
bereits  im  Serum  der  unvorbereiteten  Cavia  vorhanden.  Demnach  wird 
die  Configuration. 


Kaninehen - 
blatkörperchen 


Receptor  (a)  des  Kanineheu- 
blntkörperchens 


•  Abgelöster  Receptor  (b) 
(von  dem  Meerschwein- 
chen stammend) 


—  Complement  (Alexin) 


Fig.  6. 

Nach  dieser  Vorstellung  passt  das  Complement  nicht  direct  (Alexin) 
an  das  Blutkörperchen,  sondern  nur  durch  Vermittlung  des  Receptors  (b). 


Comlement.    Amboceptor. 
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Dementsprechend  kann  das  Alexin  keine  Giftwirkung  auf  das  Blut- 
körperchen ausüben,  wenn  nicht  der  Receptor  dabei  wirksam  ist. 

ßeceptor  -|-  Complement  werden  mit  dem  gemein- 
schaftlichen Namen  Hämolysin  bezeichnet  oder,  weil  es 
aus  zwei  Componenten  besteht,  auch  wohl  complexes 
Hämolysin  genannt. 

Das  ist  die  Grundlage  der  Anschauung  über  die  Hämolyse,  die 
Ehrlich  und  seine  Schüler  durch  zahlreiche  Versuche  begründet  haben. 

Die  jetzt  folgende  Figur  7  verainnlicht  noch  einige  Einzelheiten, 
auf  die  ich  noch  die  Aufmerksamkeit  zu  lenken  habe.  Sie  bildet  eine 
etwas  detaillirte  Fig.  6,  ist  aber,  um  derselben  den  Stand  zu  geben,  in 
dem  man  sie  gewöhnlich  abgebildet  sieht,  mit  dem  unteren  Theil  nach 
oben  gekehrt. 


Complem6nt(Alezin) 


HImolysiii 


Receptor  (a)». 


Complementophile 
Omppe  des  Ambo- 
ceptor 

— Amboceptor  (Recep- 
tor b  Ton  Fig.  6. 

—  Gytopbile  Omppe 
des  Amboceptor 


Fig.  7. 


Zunächst  sieht  man  in  dieser  Figur  den  Namen  Amboceptor  er- 
scheinen. Mit  diesem  Namen  haben  Ehrlich  und  Morgenroth  den 
Receptor  (b)  bezeichnet,  weil  derselbe  zwei  Atomgruppen  enthalten  muss, 
eine,  mittelst  welcher  derselbe  am  Blutkörperchen  gebunden  ist,  (cytophile 
Gruppe)  und  eine  andere,  mittelst  welcher  er  das  Complement  festhält 
(complementophile  Gruppe). 
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Während  also  nach  Bordet  das  Hämolysin  aus  (thermostabilem) 
Sensibilisator  und  (thermolabilem)  Alexin  besteht,  sind  nach  Ehrlich 
und  Morgenroth  der  (thermostabile)  Amboceptor  und  das  (thermo- 
labile)  Complement  die  Theile  des  complexen  Hämolysins. 

Ein  Paar  grundlegende  Versuche  für  die  complexe  Natur  der 
Hämolysinen  dürften  dem  Leser  willkommen  sein. 

1.  Der  Beweis,  dass  der  im  injicirten  Thiere  (Meer- 
schweinchen) freigewordene  Amboceptor  (Sensibilisator, 
Receptor  (b))  von  den  mit  ihm  versetzten  Blutkörperchen 
des  Kaninchens  gebunden  wird. 

Ehrlich  und  Morgenroth  versetzten  Hammelblotkörperchen  mit  dem  bei 
55  ^  erhitzten  Seram  der  vorbereiteten  Ziege.  Durch  diese  Erhitzung  war  das  Alexin 
zerstört,  der  Sensibilisator  aber  nicht.  Die  Hammelblutkörperchen  wurden  nicht  ge- 
löst. Nachdem  das  Gemisch  Vs  Stunde  bei  37^  sich  selbst  überlassen  war,  wurden 
Blutkörperchen  und  Zwischenflüssigkeit  durch  Centrifugiren  von  einander  getrennt 
und  Sediment  und  Abguss  für  sich  untersucht. 

Fügte  man  zu  dem  Blutkörperchensediment  normales,  also  alexinhaltiges 
Ziegenserum,  so  lösten  sich  die  Blutkörperchen.  Die  Hammelblutkörperchen 
mussten  also  aus  dem  inactiven  Immunserum  die  thermostabile  Substanz  in  sich 
aufgenommen,  sie  gebunden  haben,  ganz  wie  es  der  gehegten  Erwartung  entsprach. 

Der  Abguss  dagegen  war  ganz  frei  von  der  Substance  sensibilitrice,  d.  h.  er 
enthielt  keine  freien  Receptoren  mehr.  Denn  wenn  man  zu  diesem  Serum  normale 
Hammelblutkörperchen  und  normales  Ziegenserum,  also  Alexin,  hinzusetzte,  so  fand 
keine  Hämolyse  statt. 

2.  Es  wurde  der  Beweis  erbracht,  dass  das  Comple- 
ment (Alexin)  im  Gegensatz  zu  dem  Amboceptor  (Sensi- 
bilisator) nicht  von  den  rothen  Blutkörperchen  gebunden 
wird,  sondern  dass  dies  erst  geschieht,  wenn  der  Sensi- 
bilisator einmal  verankert  ist. 

Ehrlich  und  Morgenroth  kühlten  Serum  einer  mit  Hammelblut  vorbe- 
handelten Ziege  auf  0^  bis  3^  ab.  Die  Flüssigkeit  enthielt  also  das  complexe  Hämo- 
lysin, d.  h.  Sensibilisator  und  Alexin,  Fügte  man  Hammelblutkörperchen  hinzu,  so 
erfolgte  keine  Hämolyse.  Bei  dieser  niedrigen  Temperatur  nehmen  die  Hammel- 
blutkörperchen lediglich  den  Sensibilisator  aus  dem  Ziegenserum  heraus;  aber  die 
Bindung  von  Sensibilisator  und  Alexin  bleibt  aus.  Natürlich  beruht  diese  Erschein- 
ung auf  einer  differenten  Affinität  zwischen  Sensibilisator  und  Alexin  andererseits, 
Diese  Differenz  liegt  zuweilen  in  umgekehrter  Richtung;  auch  können  sie  sich  be- 
einflussen (Ehrlich  und  Sachs  [50]). 

Es  kann  jetzt  als  feststehend  betrachtet  werden,  dass  die  Hämo- 
lysine aus  zwei  Componenten  bestehen  und  also  complexer  Natur  sind. 
Bu  ebner  und  Grub  er  meinten,  dass  auch  Ausnahmen  vorkämen. 
Doch  wurde  dies  für  die  von  ihnen  angegebenen  Fälle  von  H.  Sachs 
endgültig  widerlegt  [51]. 


Complexe  Beschaffenheit  der  Hämolysine. 
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Mit  dem  Fortschritt  der  Untersuchungen  ergaben  sich  jedoch  Com- 
plicationen,  so  dass  Ehrlich  und  Morgenroth  die  Hypothese  an  ver- 
schiedenen Punkten  ausbauen  mussten.  So  z.  B.  erschien  es  erwünscht, 
sich  an  dem  Amboceptor  noch  eine  Gruppe  zu  denken,  an  die  ein  Nähr- 
molecül  sich  heften  kann,  was  sich  durch  Fig.  8  schematisiren  lässt. 


Amboceptor 


Haptophore  Gruppe 

des  Ciomplementos 


Zymotozisehe  Gruppe- 
dee  Oomplementes 


-  NlhrmolecQI 


Complement  =  Alexin 

Fig.  8. 

Aus  dieser  Figur  sieht  man  auch,  dass  am  Complement  zwei  Gruppen 
zu  unterscheiden  sind:  eine  haptophore,  mittelst  welcher  sich  das 
Complement  an  den  Amboceptor  haftet,  und  eine  zymotoxische  Gruppe, 
welche  die  giftige  Eigenschaft  des  Hämolysins  repräsentirt. 

Es  sind  nicht  selten,  um  denselben  Begriff  anzudeuten,  verschiedene 
Namen  vorgeschlagen  worden,  die  das  Studium  für  den  Nichteingeweihten 
nicht  wenig  erschweren. 

Ich  gebe  deshalb  unten  ein  Verzeichniss  der  Synonima  für  die 
beiden  Hämolysincomponenten. 


Synonima. 


Thermostabile  Substanz. 

Subst.  sensibilatrice  (Bordet). 
Immunkörper  (Pfeiffer,  Ehrlich 

und  Morgenroth). 
Zwischenkörper    (Ehrlich     und 

Morgenroth). 
Amboceptor. 
Receptor  III.  Ordnung  (Ehrlich  und  Morgenroth). 
Haptin  IH.  Ordnung  (für  den  freien  Amboceptor). 
Fixateur  (Metchnikoff). 
Copula  (P.  Müller). 
Desmon  (London). 
Präparator  (Gruber). 


Thermolabile  Substanz. 

Alexin  (Buchner,  Bordet). 
Addiment  (Ehrlich  und  Morgen- 

roth). 
Complement     (Ehrlich    und 

Morgenroth). 
Cytase  (Metchnikoff). 
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Was  nun  den  Entstehnngsort  der  Amboceptoren  betriflEt,  so 
wissen  wir  ans  den  Untersuchungen  von  Pfeiffer  und  Marx  über  das 
Choleraserum  [52]  und  aus  denjenigen  von  Wassermann  [53]  und 
Deutsch  [54]  über  das  Typhusserum,  dass  die  betreffenden  bacterio- 
ly tischen  Amboceptoren  im  v^esentlichen  in  Knochenmark,  Milz  und 
Lymphdrüsen  gebildet  werden.  Ueber  die  Bildungstätten  der  hämo- 
lytischen Amboceptoren  sind  wir  noch  im  Unklaren.  Wahrscheinlich 
muss  der  Bildungsort  in  den  blutbereitenden  Organen  gesucht  werden. 

Besser  sind  wir  über  den  Bestandtheil  der  injicirten  rothen  Blut- 
körperchen unterrichtet,  durch  den  die  Bildung  von  Amboceptoren  aus- 
gelöst wird.  Aus  den  Untersuchungen  von  Bord  et  und  Nolf  weiss 
man,  dass  dies  die  Stromata  sind.  Denn  die  vom  Hämoglobin 
befreiten  Stromata  sind  ebenso,  wie  die  intacten  rothen 
Blutkörperchen,  befähigt,  die  Bildung  hämolytischer 
Amboceptoren  zu  veranlassen. 

Dass  hier  die  Stromata  dasselbe  thun,  wie  die  rothen  Blutkörper- 
chen, stimmt  mit  den  Anschauungen  Ehrliches  überein,  dass  alle, 
Hämolyse  bedingenden  Gifte  direct  auf  das  Stroma  abtödtend  einwirken 
und  es  so  für  den  Blutfarbstoff  durchlässig  machen. 

Die  Herkunft  der  Alexine  glaubt  Metchnikoff  durch  Zer- 
fall der  Makrophagen  erklären  zu  müssen.  Buchner  glaubt,  dass  sie 
als  Secretionsproducte  der  lebenden  Leukocyten  aufzufassen  sind.  Wasser- 
mann nimmt  an,  dass  auch  andere  Körperzellen  Ursprungstellen  von 
Alexinen  darstellen  [55]. 

Es  ist  auffallend,  dass  das  bei  Injection  mit  Blutkörper- 
chen neugebildete  Product  der  Hämolysinreaction  ledig- 
lich der  Amboceptor  ist.  Von  Dungern  hat  quantitativ  gezeigt, 
dass  das  Complement  (Alexin)  keine  Vermehrung  erfährt  [56]. 

3.  Immnnisirung  ^eicen  die  Uämolysinwirknng.    Das  Entstehen  von  Anti- 
körpern (Antihämolysine,  Antiamboceptor,  Anticomplement). 

Wenn  man  einem  mit  Kaninchenblut  wiederholte  Male  injicirten 
Meerscheinchen  Blut  entzieht,  so  ist,  wie  bereits  vielmals  hervorgehoben 
wurde,  das  Meerschweinchenserum  im  Stande  Kaninchenblutkörperchen 
zu  zerstören.  Bringt  man  .das  Serum  in  die  Blutbahn  des  Kaninchens, 
so  sieht  man  das  Thier  in  kurzer  Zeit  verenden.  Jedoch  kann  man  das 
Thier  gegen  die  Giftwirkung  widerstandsfähig  machen,  wenn  man  wieder- 
holte Male  langsam  steigende  Dosen  des  Meerschweinchenserums  einverleibt. 
Das  Thier  ist  dann  gegen  grosse  Dosen  des  activirten  Meerschweinchen- 
serum immun  geworden.    Es  hat  sich  ein  Antihämolysin  gebildet.    Camus 
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lind  Gley,  sowie  Kossel,  sind  die  ersten  gewesen,  die  Thiere  gegen 
das  giftige  Blutserum  immunisirten.  Bei  ihnen  handelte  es  sich  um 
Aalserum  |57,  58]. 

Da,  wie  wir  sahen,  das  Hämolysin  complexer  Natur  ist,  so  fragt 
es  sich,  welcher  Teil  den  Antikörper  bildet,  der  Amboceptor  oder  das 
Oomplement.     (Vergl.  auch  S.  382.) 

Ehrlich  hat  darauf  hingewiesen  [59],  dass  bei  Injection  von  hämoly- 
tischem Serum  theoretisch  die  Bildung  von  drei  verschiedenen  Antikörpern 
denkbar  ist,  da  ja  das  complexe  Hämolysin  drei  haptophore  Gruppen 
enthält.  Zwei  sitzen  am  Amboceptor  und  zwei  am  Compleinent  und  jede 
dieser  Gruppen  kann  im  Organismus  geeignete  Receptoren  vorfinden  und 
deren  Abstossung  veranlassen.  Antihämolysine  können  also  Antiambo- 
ceptor  oder  Anticomplemente  sein. 

Es  ist  Bordet,  sowie  auch  Ehrlich  und  Morgenroth  gelungen, 
sowohl  Antiamboceptoren,  sowie  Anticomplemente  zu  erzeugen. 

Die  Wirkungsweise  der  ersteren  besteht  darin,  dass  sie  in  die 
cytophile  Gruppe  der  Amboceptoren  eingreifen  und  diese  von  den  Blut- 
körperchen ablenken.  Die  Wirkungsweise  der  Anticomplemente  besteht 
darin,  dass  sie  durch  Eingreifen  in  die  haptophore  Gruppe  des  Comple- 
mentes  seine  Bindung  an  den  Amboceptor,  also  die  Vorbedingung  der 
hämolytischen  Wirkung,  verhindern. 

Da  die  Complemente  Bestandtheile  des  normalen  Serums  sind,  so 
kann  man  natürlich  am  leichtesten  durch  Immunisirung  mit  normalem 
Serum  Anticomplemente  erzielen. 

Dass  die  Verschiedenheit  der  Amboceptoren  (substance 
sensibilatrice)  gross  ist,  daran  wird  nicht  geweif elt.  Das  dem  Meer- 
schweinchen einverleibte  Kaninchenbliit  macht  das  Meerschweinchensemm 
für  Kaninchenblutkörperchen  giftig,  aber  nicht  für  Blutkörperchen 
anderer  Thiere.  Man  könnte  einwenden,  dass  das  nicht  an  den  Ambo- 
ceptoren, sondern  an  den  Complementen  (Alexinen)  liegt.  Es  stellt  sich 
aber  heraus,  dass  das  activirte  Meerschweinchenserum  mit  vielen  Serum- 
arten, also  mit  Hülfe  von  Complementen  von  verschiedenen  Thieren, 
Kaninchenblut  zu  zerstören  im  Stande  ist. 

Bordet  hat  nach  dem  Vorgange  Buchner 's  die  Ansicht  ver- 
fochten, dass  im  Serum  jeder  Tliierart  nur  eine  Art  von  Alexinen  vor- 
kommt. In  der  Nomenclatur  der  Ehrlich-Morgenroth'schen  Theorie 
ausgedrückt,  sollten  somit  die  haptophoren  Gruppen  der  Complemente  von 
verschiedenen  Thierspecies  in  einen  und  denselben  Amboceptor  passen 
müssen.     Das  ist  bei  der  grossen  Specificität  der  Amboceptoren   kaum 
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anzunehmen.  Es  wäre  dann  natürlich  nothwendig,  die  toxophore  Gruppe 
bei  den  meisten  Amboceptoren  als  gleich  vorauszusetzen.  Ehrlich  und 
Morgenroth  sind  denn  auch  der  Meinung,  dass  in  jedem  Serum  eine 
Vielheit  von  Alexinen  vorkommt.  (Sie  werden  darin,  wie  ich  hervorhob, 
nicht  durch  Immunisirung  neu  gebildet,  wie  die  Amboceptoren,  sondern 
sind  im  normalen  Serum  vorhanden). 

Für  diese  Auffassung  sind  mehrere  Beweise  sowohl  von  Ehrlich 
und  seinen  Schülern  selbst,  wie  auch  von  anderen  erbracht  worden. 

So  konnten  Ehrlich  und  Morgenroth  im  Ziegenserum  ein  Alexin  (Com- 
plement)  nachweisen,  das  heim  Erwärmen  auf  56^  erhalten  blieb,  während  die 
übrigen  Alexine  zerstOrt  waren.  Ehrlich  and  Sachs  konnten  durch  Combina- 
tion  verschiedener  Methoden  (Papainverdauung,  Alkaliwirkung,  Erhitzung  auf  bO^, 
Bindung  durch  Blutkörperchen)  vier  verschiedene  hämolytische  Alexine  im  Ziegen- 
serum differenziren. 

So  konnte  Wendelstadt  im  Serum  einer  Ziege,  die  mit  Schweineblut  und 
Hammelblut  vorbehandelt  war,  durch  Eingriffe  thermischer  und  chemischer  Art 
(Salzsäure),  die  für  die  entstandenen  Amboceptoren  passenden  Complemente 
trennen. 

Marshall  und  Morgenroth  gelang  es,  zwei  Complemente  des  Meer- 
schweinchenserums  zu  differenziren,  indem  sie  in  einer  Ascitesflüssigkeit  ein  Anti- 
complement  fanden,  welches  nur  in  ein  bestimmtes  Complement  des  Meerschweinchen- 
serums eingriff,  ein  anderes  aber  vollständig  unbeeinflusst  liess. 

Auch  Metchnikoff  ist  zu  der  Annahme  wenigstens  zweier  verschiedenen 
Complemente  in  demselben  Serum  gelangt  [60].  Metchnikoff  fand,  dass  die  an 
Makrophagen  reichen  Exsudate  hämolytisch  wirksam  waren,  dagegen  keine  bactericiden 
Functionen  auszuüben  vermochten. 

Umgekehrt  übten  die  im  Wesentlichen  Mikrophagen  enthaltenden  Exsudate 
eine  bedeutende  bactericide  Kraft  aus,  erwiesen  sich  aber  als  unfähig,  hämolytische 
Amboceptoren  zu  activiren.  Metchnikoff  schliesst  daraus,  dass  von  den  beiden 
Zellarten  zwei  verschiedene  Complemente  geliefert  werden,  die  Mikrocytose,  welch«» 
die  bactericiden  Wirkungen  veranlasst,  und  die  Makrocytose,  welche  Trägerin  der 
die  thierischen  Zellen  zerstörenden  Functionen  ist. 

/)  Zusammenfassung.    Disenssion  der  Ansichten  Bordet*s  und  Ehrlich'». 

Zusammenfassend  darf  man  sagen,  dass  nach  der  Ansicht  von 
Ehrlich  und  seinen  Schülern  die  Hämolyse  darauf  beruht,  dass  in  das 
rothe  Blutkörperchen  ein  Amboceptor  eingreift  und  auf  den  Amboceptor 
ein  Complement  (Alexin)  gepfropft  wird.  Durch  Vermittlung  des  Amboceptors 
als  Mittelglied  wirkt  also  das  Complement  (Alexin)  auf  das  Blutkörperchen 
ein.  Ohne  diese  Vermittlung  findet  keine  Alexinwirkung,  keine  Zer- 
störung statt.  Letztere  Einwirkung  selbst  hält  Ehrlich  für  eine  chemische, 
fermentative,  wobei  das  Stroma  eine  Art  Verdauung  erfährt. 

Offenbar  weicht  diese  Ansicht  von  der  Bordet's  insofern  ab,  als 
nach  ihm  das  Alexin  unmittelbar  die  Blutkörperchen  angreift.     Der 
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Sensibilisator  hat  den  Zweck,  diesen  Angriff  zu  ermöglichen  und  zwar 
nicht  etwa  dadurch,  dass  er  wie  das  Glied  einer  Kette  functionirt, 
sondern  „wie  der  Schlüssel  eines  Sicherheitsschlosses,  durch  dessen  Ein- 
führung erst  diejenige  des  eigentlichen  Hauptschlüssels  (des  Alexins)  er- 
möglicht wird.^  Und  was  die  Fixation  des  Alexins  selbst  am  Blut- 
körperchen betrifft,  ist  diese,  wie  bereits  erwähnt,  nach  Bordet  nicht 
chemischer,  sondern  physikalischer  Natur. 

Dass  das  Alexin  direct  am  Blutkörperchen  seinen  Angriffspunkt 
wählen  sollte,  ist  u.  A.  von  Neisser  und  Wechsberg  [68]  bestritten 
worden  und  zwar  gelegentlich  ihrer  Versuche  mit  Bacteriolysinen,  die 
ja  den  Hämolysinen  durchaus  analog  sind. 

Gebrauchten  sie  in  einer  Versuchsreihe  stets  dieselbe  Bacterien- 
und  Alexin(Complement-)menge,  und  setzten  andererseits  Sensibilisatoren 
(Amboceptoren)  —  die  durch  Erhitzung  activen  Serums  auf  55^  gewonnen 
waren  —  in  steigenden  Mengen  zu,  so  blieb  bei  einem  gewissen  Ueber- 
schuss  von  Amboceptoren  die  zerstörende  Wirkung  der  Bacterien  völlig 
aus.  Sie  führen  zur  Erklärung  dieses  Resultates  an,  dass  das  Complement 
bei  Gegenwart  der  überschüssigen  und  daher  nicht  von  den  Zellen  ge- 
bundenen Amboceptorenmenge  gerade  diese  frei  gebliebenen  Ambo- 
ceptoren bevorzugt,  also  gewissermassen  durch  letztere  von  den  Bacterien 
abgelenkt  wird.  Wirkte  dagegen,  wie  Bordet  meint,  der  Amboceptor 
als  Sensibilisator,  so  müsste  die  Zelle  durch  eine  grössere  Menge  der- 
selben um  so  geeigneter  werden,  der  sie  direct  ergreifenden  schädigen- 
den Wirkung  des  Complementes  zu  unterliegen.  Wenn  wir  dagegen  den 
Amboceptor  nach  Ehrlich  und  Morgenroth  als  ein  Bindeglied  zwischen 
Zelle  und  Complement  (Alexin)  auffassen,  so  wird  die  Vertheilung  des 
Complementes  bei  einem  Ueberschuss  freier,  nicht  an  die  Zelle  gebundener 
Amboceptoren  davon  abhängig  sein,  ob  die  Affinität  der  complemento- 
philen  Gruppe  durch  die  Bindung  des  Amboceptors  an  die  Zelle  gleich 
bleibt,  oder  eine  Erhöhung  oder  Verminderung  erfährt.  Im  ersten  Falle 
wird  es  ein  Spiel  des  Zufalles  sein,  ob  das  Complement  an  die  freien 
oder  an  die  an  der  Zelle  sitzenden  Amboceptoren  herangeht.  Wird  die 
Affinität  erhöht,  so  werden  die  von  der  Zelle  bereits  verankerten  Ambo- 
ceptoren natürlich  vom  Complement  bevorzugt  werden,  im  umgekehrten 
Falle  die  freien  Receptoren,  Im  letzteren  Falle  wird  bei  hinreichendem 
Amboceptorenüberschuss  unter  allen  Umständen  das  Phänomen  der  Com- 
plementablenkung  eintreten. 

Diese  Vorstellung  der  Complementablenkung  ist  wieder  von 
Metchnikoff  und  von  Gruber  bestritten  worden.  Lipstein  hat  aber 
die  Einwände  in,  wie  mir  scheint,  befriedigender  Weise  widerlegt. 
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Noch  durch  andere  Versuche  ist  Bordet's  Sensibilisirungstheorie 
angefochten  worden.  Es  ist  nämlich  gelungen,  Combinationen  aufzufinden, 
in  denen  der  Amboceptor  an  und  für  sich,  nicht  von  den  Blut- 
körperchen gebunden,  sondern  erst  durch  Hinzufügung  von 
Complement  reactionsfähig  gemacht  wird  [50]. 

Das  ist  mit  der  Anschauung  Bordet's  nicht  vereinbar;  wohl  aber 
mit  der  Vorstellung  von  Ehrlich  und  Morgenroth. 

Das  alles  betriflft  die  Frage,  ob  das  Alexin  direct  an  die  Blut- 
körperchen gebunden  wird  (Bord et)  oder  nur  unter  Vermittlung  eines 
Zwischengliedes  (Ehrlich  und  Morgenroth). 

Wie  gesagt,  ist  die  Art  der  Alexinfixatiön  ein  weiterer  Punkt  der 
Controverse.  Bordet  meint,  dass  hier  eine  physikalische  Fixation 
vorliegt.  Ehrlich  und  Morgenroth  halten  sie  für  eine  chemische 
Bindung,  die  am  besten  durch  ein  Beispiel  aus  der  Chemie  versinnlicht 
wird.  Phenol  und  Blausäure  verbinden  sich  mit  einander  nicht, 
wohl  geschieht  dies  aber  mit  Hülfe  des  Diazobenzaldehyds. 
Letzterer  functionirt  dann  als  Bindeglied  zwischen  Phenol  und  Blau- 
säure. So  ist  auch  der  Amboceptor  Bindeglied  zwischen  Zelle  und 
Complement. 

Ich  habe  bereits  im  ersten  Band  S.  400  den  Versuch  angeführt, 
auf  den  Bordet  seine  Ansicht  über  die  physikalische  Bindung  stützt. 
Bordet  versetzte  eine  bestimmte  Menge  hämolytischen  Serums  mit  der- 
jenigen Blutmenge,  die  gerade  noch  vollständig  gelöst  werden  konnte. 
Wenn  er  nun  den  Versuch  unter  sonst  gleichen  Bedingungen  wiederholte, 
nur  mit  dem  Unterschiede,  dass  er  die  Blutmenge  portionsweise  zusetzte, 
so  fand  keine  Lösung  des  Gesammtblutes  statt.  Daraus  geht  nach 
Bordet  hervor,  dass  die  ersten  Antheile  einen  zu  grossen  Theil  des 
Hämolysins  aufgenommen  haben  und  dies  ist  nur  denkbar,  wenn  es  sich 
dabei  um  eine  Flächenanziehung  handelt. 

Man  kann  aber  auch  mit  Ehrlich  und  Morgenroth  annehmen, 
dass  die  Blutkörperchen  über  einen  grossen  Receptorenapparat  verfügen 
und  nur  ein  geringer  Theil  von  den  Blutgiften  besetzt  zu  sein  braucht, 
um  die  zur  Hämolyse  führende  Schädigung  zu  veranlassen.  Unter  diesen 
Umständen  kann  natürlich  eine  grössere  Keceptorenmenge  verankert 
worden  sein,  als  zur  Hämolyse  nöthig  war. 

In  der  That  haben  Ehrlich  und  Morgenroth  in  ihrer  fünften 
Mittheilung  über  Hämolysine  nachgewiesen  (Berl.  klin.  Wochenschr.  1901 
Nr.  10),  dass  die  ßindungsfähigkeit  der  Blutkörperchen  ausserordentlich 
variirt. 
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Ueber  die  Ansicht  von  Arrhenius  betreffs  des  Angriffsmodus 
des  Hämolysins  wird  noch  unten  (S.  385)  die  Rede  sein.  Hier  erwähne 
ich  nur,  dass  sich  nach  diesem  Autor  der  Amboceptor  über  Blut- 
körperchen und  Serum  vertheilt  und  zwar  in  dem  Sinne,  dass  die  Blut- 
körperchen bei  Weitem  die  grösste  Menge  aufnehmen.  Auch  das  Com- 
plement  vertheilt  sich  über  beide  Componenten,  aber  vom  Complement 
bleibt  die  grösste  Menge  im  Serum  zurück. 

Nach  dieser  Vorstellung,  die  wieder  auf  dem  Theilungsprincip 
fusst,  müssen  in  dem  Blutkörpärchen  eine  oder  mehrere  Substanzen 
vorhanden  sein,  in  denen  die  beiden  Bestandtheile  des  Hämolysins  und 
insbesondere  der  Amboceptor  löslich  ist.  Als  solche  kommt  vielleicht 
das  Lecithin  oder  Cholesterin  in  Betracht,  das  von  Eansom  aus  einem 
ähnlichen  Grund  bereits  bei  der  hämolytischen  Wirkung  des  Saponins 
herangezogen  wurde  (vergl.  S.  340).  In  der  That  ist  das  Saponin  in 
Lecithin  leicht  löslich. 

Die  Untersuchungen  von  Kyes  und  Sachs  [61 1  und  von  H.  Sachs 
allein  [62)  haben  die  Bedeutung  des  Lecithins  für  die  Hämolyse  durch 
Cübragift  und  durch  Arachnolysin  sichergestellt. 

Auf  welche  Weise  nun  weiter  das  in  den  Blutkörperchen  an- 
wesende Hämolysin  dieselben  zum  Farbstoffaustritt  veranlasst,  darüber 
äussert  sich  Arrhenius  nicht.  Auch  Koeppe  hat  bei  seinem  Ver- 
such, dem  Mechanismus  der  Hämolyse  näher  zu  treten  |60J,  die  Ursache 
der  Zerstörung  durch  Hämolysin  unberührt  gelassen.  Dagegen  behandelt 
er  das  Zugrundegehen  von  solchen  Blutkörperchen  in  anderen  Flüssig- 
keiten. Indem  der  Autor  annimmt,  dass  die  halbdurchlässige  Wand 
(äussere  Begrenzung)  der  rothen  Blutscheibe  aus  einer  ^ fettähnlichen 
Substanz^  besteht,  wird  die  Wirkung  der  Agentien,  die  das  Blut 
lackfarben  machend  auf  eine  Zerstörung  dieser  fettähnlichen  Substanz 
zurückgeführt,  so  z  B.  der  hämolytische  Einfluss  von  freien  Säuren, 
auf  Beschleunigung  der  Fettspaltung  durch  die  H'-Ionen  und  die  hämo- 
lytische Wirkung  von  freiem  Alkali  auf  Beschleunigung  der  Fettverseifung. 
Aether,  Chloroform,  Schwefelkohlenstoff  wirken  hämolytisch  durch  Lösung 
der  fettähnlichen  Substanz. 

6)  Die  Ansichten  von  Baum^arten's. 

In  der  Festschrift  für  Jaffe  hat  von  Baumgarten  die  Hämolyse 
auf  ganz  andere  Weise  zu  erklären  gesucht  [64].  Diese  Erklärung  weicht 
von  den  Theorien  von  Buchner,  Bordet  und  Ehrlich  und  Morgen- 
roth wesentlich  ab.  Während  diese  Autoren  sich  vorstellen,  dass  das 
Blutkörperchenstroma  einer  Art  verdauender   Wirkung  unterliegt    und 
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dadurch  dem  Hämoglobin  den  Durchgang  gestattet,  sieht  von  Baum- 
garten die  primäre  Ursache  der  Hämolyse  in  einer  osmotischen  Störung. 
Das  heterogene  Serum  soll  gegenüber  dem  fremden  rothen  Blutkörper- 
chen hyperisotonisch  sein  und  diese  sollen  darin,  wie  der  Verfasser  durch 
genaue  mikroskopische  Beobachtungen  feststellte,  dieselben  Veränderungen 
erfahren,  die  man  auch  beobachtet,  wenn  beliebige  Erythrocyten  sich  in 
einer  hyperisotonischen  NaCl-Lösung  aufhalten.  Nur  geht  der  hämo- 
lytische Process  im  heterogenen  Serum  viel  schneller  vor  sich,  was  von 
Baumgarten  darauf  zurückführt,  dass  der  Immunkörper  (Sensibilisator, 
Amboceptor)  die  Resistenz  der  Blutkörperchen  gegenüber  osmotischen 
Störungen  steigert. 

In  der  Hauptsache  beobachtet  man  sowohl  in  heterogenem  Serum, 
wie  in  2®/oiger  NaCl-Lösung  erst  Schrumpfung  in  Folge  von  Wasserent- 
ziehung, dann  Quellung  in  Folge  Eindringens  von  Salz  und  osmotischem 
Ueberdruck  und  endlich  Austritt  von  Blutkörpercheninhalt  in  Gestalt 
von  Kügelchen  (Plasmoptyse  A.  Fischer,  vergl.  oben  S.  335). 

Dass  das  heterogene  Serum  nach  V2  stündiger  Erhitzung  bei  55** 
das  hämolysirende  Vermögen  verliert,  glaubt  von  Baumgarten  durch 
einen  Uebergang  des  Serums  aus  dem  hyperisotonischen  in  den  isotoni- 
schen Zustand  erklären  zu  können. 

In  einer  zweiten  Mitteilung  [65J  hat  der  Tübinger  Forscher  in  Ge- 
meinschaft mit  Dömeny  seine  Ansichten  näher  begründet.  Er  wies 
unter  anderem  nach,  dass  die  rothen  Blutkörperchen  im  erhitzt  gewesenen 
Serum  ihr  Volumen,  d.  h.  ihre  Breitedimensionen  nicht  änderten.  Sie 
behielten  ihre  platten  runden  Conturen  und  verhielten  sich  darin  wie 
in  einer  Conservirungsflüssigkeit.  Es  ist  nun  höchst  interessant  unter 
dem  Mikroskop  zu  beobachten,  wie  die  rothen  Blutkörperchen  trotz  ihrer 
ganz  glatten  Ränder  in  dem  erhitzt  gewesenen  Serum  zu  Haufen  zu- 
sammentreten, agglutiniren  und  wie  man  in  den  Haufen  jetzt  jedes 
einzelne  Körperchen  wohlumschrieben  erkennen  kann,  während  bei  der 
gewöhnlichen  Agglutination,  die  an  einandergelagerten  Köq)erchen  zu  fast 
homogen  erscheinenden  Massen  zusammensintern. 

Weiter  wird  folgender  Versuch  mitgetheiit.  Wenn  man  das  gegen 
Kaninchenblut  activirte  Caviaserum  auf  55®  erhitzt  und  dadurch  wirkungs- 
los gemacht  hat,  so  kann  man  es,  ebenso  wie  durch  Hinzufügung  von 
normalem  Serum,  auch  durch  eine  4 ®/o  ige  NaCl-Lösung  reactiviren.  In 
diesem  Versuche  ist  also  das  wirksame  Addiment  (Complement,  Alexin) 
nichts  anderes  als  eine  hyperisotonische  Kochsalzlösung. 

Kin  nicht  unwesentlicher  Theil  der  Arbeit  beschäftigt  sich  weiter  mit  dem 
Agglutinin. 
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Es  würde  den  Rahmen  dieses  Buches  überschreiten,  wollte  ich  hier  die  be- 
treffenden Ausführungen  näher  besprechen.  Es  sei  nur  erwähnt,  dass  das  Zusammen- 
kleben der  Blutkörperchen,  das  gewöhnlich  der  Hämolyse  durch  heterogenes  Serum 
vorangeht,  nach  von  Baumgarten  nicht,  wie  Ehrlich  und  Morgenroth  meinen, 
durch  eine  selbstständigo  Substanz  herbeigeführt  wird,  die  sie  als  „Hämagglutinin** 
bezeichnen  und  die  in  ähnlicher  Weise  entstehen  soll,  wie  das  Antitoxin  und  der 
Amboceptor,  sondern  dass  diese  Substanz  der  Amboceptor  selbst  ist.  Obgleich 
ich  es  fQr  wahrscheinlich  halte,  dass  fortgesetzte  Untersuchungen  die  Frage  nach 
dem  Wesen  der  Agglutination  auf  das  Gebiet  der  physikalischen  Chemie  hinüber 
spielen  werden,  indem  es  sich  dabei  wohl  um  eine  Zustandsänderung  des  Colloids 
handeln  wird  (vergl.  S.  65),  so  will  ich  doch,  um  nicht  ohne  Nothwendigkeit,  aus- 
führlich zu  werden,  nicht  weiter  auf  die  Sache  eingehen  und  auf  das  Original  ver- 
weisen. 

Dagegen  spreche  ich  noch  mit  einigen  Worten  über  die  Hämolyse 
als  Erscheinung  osmotischer  Auflösung  und  muss  da  zunächst  hervor- 
heben, dass  mich  von  Baumgarten's  Beweisführung  nicht  befriedigt  hat. 

1.  Ich  vermisse  den  Beweis,  dass  da,  wo  das  heterogene  Serum 
hämolytisch  wirkte,  auch  wirklich  Hyperisotonie  gegenüber  den  zu  zer- 
störenden Blutkörperchen  bestand. 

Allerdings  hat  der  Verfasser  Recht,  wenn  er  bemerkt,  dass  Hyper- 
isotonie bestehen  kann,  ohne  dass  die  Gefrierpunktemiedrigung  oder 
selbst  das  elektrische  Leitvermögen  gesteigert  erscheint.  Unmöglich  ist 
es  auch  nicht,  dass  eine  durch  diese  Mittel  nicht  nachweisbare  Aender- 
ung  doch  noch  schwer  ins  Gewicht  fällt,  wenn  die  Resistenz  gegen 
osmotische  Stönmgen  durch  Gifte  (hier  durch  den  Amboceptor)  herab- 
gedrückt wird.  Dennoch  erscheint  es  mir  gewagt,  auf  Grund  einer  so 
wenig  gestützten  Hypothese  eine  osmotische  Störung  als  Ursache  anzu- 
nehmen. 

Dass  auf  Hinzufügung  einer  erheblichen  Menge  4  ^/o-NaCl-Lösimg  zu 
inactivirtem  Serum  Hämolyse  eintritt,  scheint  mir  kein  kräftiges  Argu- 
ment; denn  an  und  für  sich  ist  eine  starke  NaCI- Lösung  bereits  zur 
Herbeiführung  von  Hämolyse  im  Stande. 

Der  Versuch  hätte  grösseren  Werth  besessen,  wenn  der  Verfasser 
eine  geringere,  aber  doch  noch  so  grosse  Menge  NaCI  hinzugefügt  hätte, 
dass  dieselbe  durch  Gefrierpunkterniedrigung  nachweisbar  gewesen  wäre. 

Ferner  wäre  noch  ein  anderes  einfaches  Experimentum  crucis 
möglich  gewesen.  Wenn  activirtes  Meerschweinchenserum  mit  5 — 10®/o 
Wasser  verdünnt  wird,  was  nachweislich  eine  deutliche  Hypisotonie  her- 
vorzurufen im  Stande  ist,  so  muss,  wenn  die  Auffassung  von  Baum- 
garten's richtig  ist,  dieses  Serum  keine  hämolytische  Wirkung  auf 
Kaninchenblutkörperchen  mehr  ausüben.  Ich  habe  mir  aus  wiederholt 
erwähnten  Gründen  versagt,   diese  Punkte  experimentell  zu  bearbeiten. 
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und  deshalb  auch  diesen  Versuch  anzustellen,  aber  es  würde  mich  in 
hohem  Maasse  wundern,  wenn  die  Hämolyse  ausbliebe.  Dass  sie  durch 
das  Wasser  als  solches  veranlasst  werden  könnte,  ist  nicht  denkbar,  da 
das  Serum  mehr  als  50  Volumprocent  Wasser  erträgt,  bevor  es  so 
verdünnt  wird,  dass  es  FarbstoflFverlust  herbeiführt. 

Meine  Ansicht  über  die  Deutung  der  mikroskopischen  Untersuch- 
ungen von  Baum  garten 's  geht  vielmehr  dahin,  dass  ich  die  osmoti- 
schen Störungen  nicht  als  primär,  sondern  als  secundär  ansehe. 

Ich  glaube,  dass  unter  dem  Einflnss  des  Alexins  das  Stromaproto- 
plasma  derart  verändert  wird,  dass  die  Permeabilität  modificirt  wird. 
Das  anfängliche,  gewöhnlich  vorkommende,  aber  auch  nicht  selten  fehlende 
Schrumpfungsbild  weist  wahrscheinlich  auf  eine  Structui^veränderung  des 
Stromas  oder  dessen  äussere  Begrenzung  hin,  wozu  allerdings,  wie  aus 
der  Agglutination  ersichtlich  ist,  grosse  Neigung  besteht.  Die  nach- 
herige Quellung  rührt  daher,  dass  die  in  das  Blutkörperchen  hinein- 
diflfundirten  Substanzen  einen  grösseren  osmotischen  Druck  repräsen- 
tiren  als  die  daraus  ausgewanderten.  So  wäre  es  z.  B.  denkbar,  dass 
Chlornatrium  in  die  Blutkörperchen  hineindiffundirte  und  eine  äquivalente 
Menge  NagCOg  dieselben  verliesse.  In  der  That  enthält  das  Serum  viel 
mehr  Cl'  als  der  Blutkörpercheninhalt.  Selbst  wenn  der  Austausch  in 
äquimolecularen  Verhältnissen  stattfindet,  gehen  2  Cl'  hinein  und  1  COj" 
hinaus  und  in  Folge  dessen  steigt  der  osmotische  Druck  innerhalb  des 
Blutkörperchens.  Diese  Vorstellung  wäre  experimentell  durch  quanti- 
tative Analysen  zu  prüfen^). 

Als  diese  Zeilen  geschrieben  waren,  kamen  mir  die  gerade  er- 
schienenen Verhandlungen  der  deutschen  pathologischen  Gesellschaft  f66J 
zu  Händen,  aus  denen  ich  ersehe,   dass  der  Autor  auf  Grund  von  Ver- 

1)  Ich  muss  indessen  hervorheben,  dass  die  Hämolyse  nicht  immer  mit  Volum- 
Vermehrung  der  rothen  Blutkörperchen  einhergeht.  Auf  meine  Veranlassung  hat 
nämlich  vanMeeteren  Seram  mit  sehr  geringen  Aethermengen  versetzt  und  diese 
Gemische  auf  die  entsprechenden  Blutkörperchen  (0,06  cc  Blut)  einwirken  lassen. 
Die  Aethermengen  waren  so  klein  (auf  2  cc  Serum  resp.  1,  2,  3  und  4  Tropfen), 
dass  die  Gemische  keinen  Farbstoffaustritt  veranlassten.  Nach  kräftigem  Centri- 
fagiren  stellte  sich  in  allen  Versuchen  heraus,  das  das  Volumen  der  Blutkörperchen 
abgenommen  hatte  und  zwar  um  so  mehr,  je  mehr  Aether  hinzugefügt  war. 

Das  Mittel  vieler  Versuche  ergab  für  das  Volumen  der  Blutkörperchen  in: 
2  cc  Serum  ohne    2  cc  Serum  u.      2  cc  Serum  u.      2  cc  Serum  u.      2  cc  Serum  u. 
Aether  1  Tropfen  Aether  2  Tropfen  Aether  3  Tropfen  Aether  4  Tropfen  Aether 

47  46,5  44,5  43,5  42 

Hinzufügung   von   mehr  Aether   veranlasst  Zerstörung   eines  Theils  der  Blut 
körperchen.     Weil  die  Stromata   ein   kleineres  Volumen   als  die  hämoglobinhaltigen 
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suchen  zu  der  Ueberzeugung  gelangt  ist,  dass  seine  Vorstellung  nicht 
die  richtige  sein  kann.  Offenbar  hat  der  Verfasser  sich  beeilen  wollen, 
bald  möglichst  eine  nunmehr  unnöthig  gewordene  Controverse  zu  be- 
endigen.    Man  ist  ihm  dafür  zu  Dank  verpflichtet. 

Zunächst  führte  nämlich  auf  von  Baumgarten 's  Anregung, 
Dr.  Dietrich  Volumbestimmungen  der  Blutkörperchen  aus,  um  die 
Resultate  mit  denjenigen  der  mikroskopischen  Beobachtungen  zu  ver- 
gleichen. Derartige  Volumbestimmungen  waren  nicht  überflüssig,  weil 
ich,  wie  auch  von  Baumgarten  bemerkt,  früher  gezeigt  hatte,  dass 
die  rothen  Blutkörperchen  jedesmal  eine  Formänderung  erleiden,  wenn 
sie  aus  dem  eigenen  Blutserum  in  irgend  eine  andere  isotonische, 
chemische  indifferente  Flüssigkeit  übertragen  werden  (Bd.  I  S.  197). 

Diese  Untersuchungen  werden  in  einer  noch  zu  veröffentlichenden 
ausführlichen  Abhandlung  von  Dietrich  beschrieben  werden.  Vor- 
läufig theilt  von  Baumgarten  das  Schlussergebniss  in  folgenden 
Worten  mit. 

;,Die  rothen  Blutkörperchen  erleiden  auch  bei  Zimmertemperatur 
(bevor  es  noch  zu  Hämolyse  gekommen  ist)  im  heterogenen  verdünnten 
oder  unverdünnten  Serum  eine  rasche  Volumveränderung,  die  in  einigen 
Fällen  in  anfänglicher  Quellung,  in  anderer  in  sofortiger  Volumver- 
minderung besteht.^  Im  erhitzten  (inactivirten)  Serum  constatirte  er 
zwar  eine  anfängliche  ganz  geringe  Volumverminderung,  aber  keine 
Quellung,  auch  nicht  nach  längerer  Dauer. 

Im  Zusammenhang  mit  diesen  Resultaten  sind  auf  seine  Veran- 
lassung Messungen  der  Gefrierpunkterniedrigungen ,  des  elektrischen 
Leitvermögens  und  des  Reibungswiderstandes  angestellt  worden.  Es 
fanden  sich  zwar,  im  Einklang  mit  diesbezüglichen  Ermittelungen  früherer 
Uutersucher,  zwischen  den  Sera  verschiedener  Thierspecies,  z.B. 
Kaninchen    und   Meerschweinchen,    welche  bekanntlich   auch  ohne  ent- 


Blutkörperchen haben,   sinkt  bei  diesen  grösseren  Aethergaben  das  Volumen  relativ 
sehr  stark. 

Aehnliche  Versuche  wurden  mit  Saponin  angestellt.  Es  zeigte  sich,  dass 
2  cc  Serum,  in  welchem  \'isoo^o  Saponin  vorhanden  war,  keine  Blutkörperchen  zer- 
störte. Dagegen  trat  dieses  ein,  wenn  mehr  Saponin  hinzugefügt  wurde.  Der  Ver- 
such lehrte  nun,  dass  das  Blutkörperchenvolumen  im  Serum  ohne  Saponin  95  be- 
trug; war  jedoch  '.isoo  ^o  Saponin  hinzugefügt,  so  war  das  Volumen  nur  90,5. 
Parallel  mit  diesen  volumetrischen  Versuchen  wurden  mikroskopische  Beobachtungen 
angestellt.  Messungen  waren  nicht  möglich.  Ueberall  wo  Aether  oder  Saponin 
hinzugesetzt  war,  wurden  eckige,  un regelmässige  Gebilde  gefunden,  oft  mit  langen 
Ausläufern.    Die  Versuche  betrafen  Kaninchen-,  Pferde-  und  Schweineblut. 
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sprechende  Vorbehandlung  wechselseitig  hämolytisch  auf  die  rothen 
Blutkörperchen  der  anderen  Thierart  einwirken,  bemerkenswerthe  Dif- 
ferenzen der  Gefrierpunktemiedrigung  u.  s.  w.,  nicht  aber  solche 
zwischen  dem  erhitzten  und  unerhitzten  Serum  desselben 
T  hie  res.  Differenzen  wurden  zwar  auch  hier  beobachtet,  aber  nur 
so  minimale,  innerhalb  der  Versuchsfehlergrenzen  liegende  und  noch 
dazu  in  den  einzelnen  Versuchen  so  wenig  übereinstimmend,  dass  ein 
Rückschluss  auf  eine  Constitutionsänderung  des  Serums  durch  die  Er- 
hitzung auf  55°  aus  diesen  Ergebnissen  nicht  statthaft  erschien. 

;, Diese  Resultate  —  bemerkt  von  Baumgarten  —  dienten  der 
anfänglich  von  mir  gehegten  Annahme  nicht  zur  Stütze." 

Die  Anisotonie  ist  also  nach  ihm  nicht  die  primäre  Ursache  der 
Hämolyse  im  heterogenen  Serum,  wie  er  anfänglich  meinte.  Das  ent- 
scheidende ursächliche  Moment  liegt  in  der  Einwirkung 
der  specifischen  Stoffe  auf  die  rothen  Blutzellen.  Diese 
Stoffe  alteriren  nach  ihm  das  Stroma  und  setzen  deren  Resistenz  herab, 
ändern  die  Permeabilität.  Verstehe  ich  den  Verfasser  recht,  so  denkt 
er  sich  den  Vorgang  so,  wie  ich  ihn  oben  etwas  schärfer  präcisirt  habe. 
Worauf  es  hier  ankommt  —  bemerkt  er  —  das  ist  die  Begründung  der 
Ansicht,  dass  die  Analyse  im  heterogenen  Serum  als  ein  osmotischer 
Process,  als  ein  durch  Störung  des  heterogenen  Gleichgewichts  zwischen 
Innendruck  der  Zelle  und  Aussendruck  der  umgebenden  Flüssigkeit  be- 
dingter Austritt  des  Hämoglobins  aus  dem  Zellgehäuse,  nicht  als  das 
Resultat  einer  chemischen  Auflösung  der  rothen  Blutkörper- 
chen durch  ein  fermentartig  wirkendes  Agens  zu  betrachten  ist.  Mit 
Entschiedenheit  kehrt  er  sich  immer  noch  gegen  die  Auffassung  Ehr- 
lich's,  dass  die  Veränderung  des  Stromas  eine  Art  Verdauung  des- 
selben sei,  in  Bolge  deren  das  Hämoglobin  sich  gewissermaassen  in  die 
Flüssigkeit  vertheilt.  Die  Stromata  bleiben  erhalten.  Von  einer  Ver- 
dauung ist,  wie  sich  aus  vergleichenden  und  so  ganz  anders  verlaufenden 
Versuchen  mit  Trypsin  auf  die  Blutkörperchen  ableiten  lässt,  nichts  zu 
bemerken.  Auch  nach  den  Beobachtungen  von  Nol  f  [6UJ  und  Gruber  [70] 
entstehen  bei  der  Auflösung  von  Blutkörperchen  durch  hämolytisches 
Serum  durchaus  keine  Verdauungsproducte.  Man  wird  daher  bei  der 
Wirkung  der  Complemente  mehr  an  eigenartige  Giftwirkungen  denken 
müssen. 

Berührt  diese  Difl'erenz  auch  den  Kern  der  Ehrlich'schen  Theorie 
nicht,  80  ist  sie  doch  in  sofern  nicht  ohne  allgemeine  Bedeutung,  als  sie 
eine  Verschiedenheit  des  Standpunktes  in  der  Auflassung  über  das 
Wesen  der  Immunität  zum  Ausdruck  bringt.    ^Ich  habe  immer  das 
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Ünerwiesene  der  Vorstellung  betont ,  den  Untergang  eingedrungener 
pathogener  Mikroorganismen  im  natürlich  immunen  oder  künstlich 
immunisirten  Thier  oder  Menschenkörper  als  das  Resultat  eines  Ver- 
dauungsprocesses  aufzufassen.  Das  Studium  der  Hämolyse  im  hämo- 
lytischen Serum,  welche  allgemein  als  das  klarste  und  übersichtlichste 
Beispiel  einer  Immunitätsreaction  des  Organismus  angesehen  wird,  hat 
ergeben,  dass  dabei  von  einer  Verdauung  der  eingeführten  Fremd- 
zellen nichts  nachzuweisen  ist." 

Indessen  sei  daran  erinnert,  dass  Krompecher  durch  Einspritzen 
von  Froschblut  in  Kaninchen  ein  Serum  erhielt,  welches  auch  die  Kerne 
der  Froschblutkörperchen  glatt  zur  Lösung  brachte. 

Uebrigens  betont  von  Baumgarten  wieder  auf s  Neue,  dass  das 
Agglutinin  mit  dem  Amboceptor  zusammenfalle.  Doch  fällt,  wie 
gesagt,  dieses  Thema,  so  interessant  es  auch  ist,  ausserhalb  des  Rahmens 
dieses  Buches. 

Wer  sich  besonders  dafür  interessirt,  den  verweise  ich  auf  die 
ausgezeichneten  Zusammenstellungen  von  H.  Sachs  [71],  Aschhoff  [72 J, 
von  Dungern  [73J,  Dieudonne  [74],  wo  man  auch  andere  die  Hämo- 
lyse und  Immimität  betreffende  Fragen  behandelt  findet. 

In  ähnlicher  Weise  wie  von  Baumgarten  hat  Nolf  durch  Ex- 
perimente die  rein  osmotische  Wirkung  der  Alexine  zu  beweisen  ver- 
sucht. Er  vergleicht  den  Vorgang,  der  sich  bei  Einwirkung  des  Ambo- 
ceptors  (Sensibilisators)  und  des  Complements  (Alexins)  abspielt,  im  Sinne 
Bordet's  mit  der  Beizung  eines  Gewebes,  welches  dadurch  befähigt 
wird,  eine  Farbe,  in  diesem  Falle  das  Alexin,  leichter  an  sich  zu  reissen. 
Das  in  das  Blutkörperchen  abgelagerte  Alexin  wirkt  nun  wie  ein  Salz, 
wie  Ammoniumchlorid,  indem  durch  Wasseraufnahme  das  Hämoglobin 
gelöst  wird.  Bei  0^  verhält  sich  das  Ammoniumchlorid  ähnlich  wie  die 
Alexine,  indem  es  in  seiner  Wirkung  gehemmt  ist.  Aber  es  gelang 
Nolf  nicht,  durch  irgend  eine  Salzlösung  ein  inactives  Serum  zu  reac- 
tiviren.  Auch  das  Entstehen  von  Antiamboceptoren  und  Anticomple- 
menten  erscheint  mir  vom  Standpunkt  eines  lediglich  auf  osmotischer 
Störung  beruhenden  Auffassung  schwer  verständlich. 

c)  Die  Reactionsgeschwiiidigkeit  bei  der  USmolyse  dureli  Bacteriengifte. 

In  einer  ausführlichen  Arbeit  haben  ArrheniusundMadsen  [75] 
versucht,  den  Verlauf  der  Hämolyse  mittelst  physikalisch-chemischer 
Methoden  zu  verfolgen. 
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Aus  verschiedenen  Gründen  ist  es  für  die  Erkenntniss  des  Wesens 
eines  Vorganges  erwünscht,  den  Verlauf  desselben  und  die  Momente,  die 
diesen  Verlauf  beeinflussen,  kennen  zu  lernen.  Man  bestimmt  hierzu  die 
sogen.  (Reactions-)  Geschwindigkeitsconstante  k,  von  welcher 
bereits  früher  (Bd.  II  S.  467  flf.)  die  Rede  war. 

Ich  theile  Einiges  aus  dieser  Arbeit  mit,  zumal  sie  als  erster  Ver- 
such gelten  kann,  einen  durch  Bacteriengifte  verursachten  Process 
nach  den  in  der  physikalischen  Chemie  üblichen  Methoden  zu  studiren. 
Die  Untersuchung  kann  demnach  als  Muster  für  anderweitige  derartige 
Forschungen  dienen. 

Die  Verfasser  bedienten  sich  eines  Bacteriengiftes ,  dessen  Con- 
centration  in  vitro  genau  gemessen  werden  konnte,  nämlich  des  Tetano- 
lysins.  Dieses  Bakteriengift,  dessen  erythrocytenzerstörende  Wirkung  be- 
reits 1899  von  Madsen  [32]  untersucht  war,  gehört,  wie  ich  schon  oben 
erwähnte,  zu  den  Bacteriohämolysinen.  Es  wurde  von  Ehrlich  [67] 
neben  dem  Tetanospasmin,  das  die  Erscheinungen  der  tetanischen  Con- 
tractur  herbeiführt,  in  Tetanusbouillonculturen  entdeckt. 

Fügt  man  dieses  Gift  zu  einer  Suspension  von  rothen  Blutkörper- 
chen in  Kochsalzlösung  hinzu,  so  verlieren  dieselben  Farbstoff.  Nach 
dem  Centrifugiren  giebt  die  Intensität  der  rothen  Farbe  der  überstehen- 
den Flüssigkeit  ein  Maass  für  den  Umfang  der  Giftwirkung. 

Die  Versuche  wurden  in  folgender  Weise  angestellt. 

Pferdeblutkörperchen  wurden  centrifugirt  und  das  Serum  möglichst  vollständig 
abgehoben.  Dann  wurde  zu  wiederhollen  Malen  mit  NaCl-Lösung  von  0,85  °/o  ausge- 
waschen und  endlich  wurden  25  cc  des  Sediments  in  1000  cc  NaCl-Lösung  von  0,85 ^o 
suspendirt  (in  einigen  Fällen  auch  in  1000  cc  einer  isosmotischen  Rohrzuckerlösung 
von  7,79  ^o).  Von  dieser  Blutkörperchensuspension  wurden  stets  10  cc  in  ein  Reagir- 
röhrchen  gebracht  und  dann  mit  der  Tetanolysinlösung  versetzt.  Diese  enthielt  1  g 
auf  gewöhnliche  Weise  durch  Behandlung  von  Tetanusculturen  mit  Ammonium- 
sulfat  erhaltenes  getrocknetes  Tetanolysin  auf  499  g  Wasser,  also  0,2  %  T  e  t  a  n  o- 
1  y  s  i  n. 

Das  freigewordene  Hämoglobin  wurde  durch  Vergleich ung  mit  StandardflQssig- 
keiten  colorimetrisch  bestimmt.  Behufs  Herstellung  derselben  wurden  2,5  cc  Blut- 
körperchensediment mit  97,5  cc  Wasser  versetzt.  Hierbei  entstand  eine  klare  rothe 
Lösung,  deren  Intensität  gleich  100  gesetzt  wurde. 

Durch  Verdünnung  mit  Wasser  auf  das  doppelte  Volumen  entsteht  eine 
Flüssigkeit,  deren  Intensität  50  beträgt;  Verdünnung  auf  das  vierfache  Volumen 
bringt  die  Intensität  der  rothen  Flüssigkeit  auf  25^/0  u.  s.  w.  Wird  also  in  das 
Röhrchen,  das  10  cc  der  Blutkörpercbensuspension  in  Kochsalz  enthielt,  Gift  ge- 
bracht und  stellt  sich  nach  Sedimentirung  der  unzerstörten  Blutkörperchen  beim 
Vergleich    mit   den    Blutlösungen    heraus,    dass    die    überstehende    Flüssigkeit    eine 


ReactioDSgescbwindigkeit  des  Tetanolysins.  305 

Farbenintensität  von  25  besitzt,  so  geht  daraus  hervor,  dass  25  %  der  Blatkörpercben 
hämolysirt  sind  ^). 

Wir  nehmen  an,  dass  die  Toxinmenge  so  gross  ist,  dass  sie  nicht  nur 
alle  in  der  Probe  vorhandenen  Blutkörperchen  zu  zerstören  im  Stande  ist, 
sondern  während  des  ganzen  Processes  als  constant  betrachtet  werden  darf. 

Es   sei  dx   die   Menge    der    zerstörten    Blutkörperchen    in    einem 
äusserst  geringen  Zeitintervall  dt.     Dann  ist  die  Hämolyse  in  der  Zeit- 
einheit  ^-. 
dt 

Diese  Geschwindigkeit,  mit  der  die  Hämolyse  innerhalb  einer  be- 
stimmten Zeit  verläuft  (d.  h.  die  zerstörte  Erythrocytenmenge  in  der 
Zeiteinheit),  ist  proportional  der  in  dieser  Zeit  noch  vorhandenen  Blut- 
körperchenmenge C. 

Im  Uebrigen  ist  die  Geschwindigkeit  der  Hämolyse  von  verschie- 
denen Umständen,  wie  Temperatur,  Art  des  Giftes  und  Natur  der  Blut- 
körperchen abhängig,    also  von  der  sogen.  Geschwindigkeitsconstante  k. 

dx 
Es  ist  sonach  37=kC. 
dt 

Ich  habe  diese  Gleichung  schon  früher  bei  der  Besprechung  der  mono- 

molecularen  Reactionen  angewendet  (B.  II  S.  469)  und  weiter  entwickelt. 

Nach  Integration  ergiebt  sich 

Hierin  ist  Ci  die  Concentration  der  nach  einer  Zeit  t|  noch  vorhandenen 
anzerstörten  Blatkörpercben  and  C^  die  nach  einer  Zeit  t2  noch  vorbandene  ßlat- 
körperchenconcentration(nienge).  Für  Ci  kann  man  aach  einen  anderen  Werth 
setzen.  Ist  nämlich  100  die  anfangs  vorhandene  Blutkörperchenmenge  and  ist  eine 
Menge  Xi  hämolysirt,  so  ist  die  Menge,  die  nach  einer  Zeit  ti  übrig  ist,  100  —  x 
also  Ci  =  100  —  Xi ;  dementsprecbend  ist  Cj  =  100  -  X2. 

Die  Gleichung  wird  somit 

1  100  -  X, «) 

ti  -  t,      100  -  X, 
Xi  and  X2  misst  man  colori metrisch. 

1)  Offenbar  lassen  die  Verfasser  ausser  Betracht,  dass  die  Suspension  etwas 
weniger  Blutkörperchen  enthält  als  Lösung.  Für  die  Suspension  werden  25  cc  Blut- 
körperchenbrei mit  1000  cc  Salzlösung  versetzt«  für  die  Blutfarbstofflösung  mit 
975  cc  Wasser.  Ausserdem  wird  später  bei  der  Berechnung  auch  nicht  berücksichtigt, 
dass  die  Flüssigkeit,  also  auch  die  entstandene  Hämoglobinlösung,  durch  Hinzufügung 
eines  gewissen  Volumen  Toxinlösung  zu  der  Suspeosion  eine  Verdünnung  erfäbrt. 

'^)  Diese  Gleichung  ist  dieselbe  wie 


A  ist  hier  100  gesetzt. 


k  =  ~--  1  ^--'  (Bd.  11,  S.  469). 

tj  —  tj      A  —  X2 
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Da  68  vortheilhafter  ist,  statt  natürlicher  Logarithmen  Brigg'sohe  zu  ge- 
brauchen, so  schreibt  man  die  Gleichung  lieber  in  einer  diesen  entsprechenden  Form. 
Das  ist  sehr  leicht.    Da 


100-xi__l_.      100 -X, 
100  -  X2  ~"  2,3025  ^^^  100  -  x^' 


80  ist 


,    ___k_ 1_,      100---X, 

'  ""  2,3025  ""  ti  —  t,  ^^  10b  -  X, 


k,= 


1  100—3 

t,-t/^^iöö— x7 

Man  kann  die  Formel  noch  vereinfachen,  wenn  man  t'  =  0  setzt. 
In  diesem    Fall,  also  beim  Beginn   der  Hämolyse   ist  x^  auch  0;   also 

1     ,  100 

^^  =  -^^''^100^,' 
Man  hat  nun  zu  jeder  Zeit  tg   den  entsprechenden  Werth  für  Xg 
zu  beobachten  und  in  die  Formel  einzufügen. 

Ich  gebe  eine  Versuchsreihe  bei  20®  wieder. 

10  cc  Blutkörperchensuspeusion  von  2,5  ^/o  (d.  h.  25  cc  Blutkörperchen  auf 
1000  cc  NaCl-Lösung)  wurden  mit  0,6  cc  0,27oiger  Tetanolysin  versetzt  und  die  um- 
gesetzte Mengen  (x)  nach  einer  Einwirkungsdauer  von  5,  9,  11,5  und  15  Minuten 
ermittelt. 

Damit  die  Hämolyse  sich  nach  einer  Einwirkungsdauer  von  5  Minuten  nicht 
fortsetzt,  bringt  man  das  Gemisch  in  eine  Kältemischung,  kühlt  also  auf  0^  ab. 
Entsprechend  verfährt  man  auch  bei  den  3  anderen  Versuchen. 

Die  Berechnung  von  ki  gestaltet  sich  sehr  einfach.  Beträgt  nach  einer  Ein- 
wirkung des  Tetanolysins  während  5  Minuten  die  hämolysirte  Blutmenge  (x)  7^'o, 
so  ergiebt  sich  die  Formel: 


,         1,          100 
^' =  5'"«- 100- 7- 

Hämolyse  (x)  in 
Procenten 

Nach 

5     Minuten 

9 

11,5        . 
24 

Geschwindigkeits- 
(Reactions)constante 

7». 
17. 
24. 
30. 

6,3 
8,99 
10,36 
103,4 

Man  sieht,   die  Reactionsgeschwindigkeit  nimmt  mit 
der  Zeit  zu. 


i)  Ich  multiplicire  alle  Werthe  von  k,  mit  1000,  um  die  grosse  Anzahl  von 
Nullen  zu  vermeiden;  statt  0.0063  wird  die  erste  Zahl  also  6,3. 


Reactionsgeschwindigkeit  von  Ammoniak  und  Natron. 


3G7 


Gleichartige  Versuche  haben  die  Verfasser  statt  mit  Tetanolysin, 
mit  Ammoniak  und  mit  NaOH-Lösung  angestellt,  die  auch  hämolytisch 
wirken. 

Versuche  mit  Ammoniak. 


Gemische  von  10  cc 

Blutkörperchensuspension 

von  2,5^0  und 


Hämolysirte 

Menge  (x)  in 

Procenten 


Nach 


Reactionsconstante 
kl 


0,75  cc  V30  n.  NH3 


0,5  cc  Vio  n.  NH3 


1  cc  V»o  n-  NH3 


3 
11 
88 
75 


8 

6 

18 

14 

40 

28 

65 

81 

"S.'S" 

5 

20 

9 

43 

15 

56 

19 

13  Minuten 
27        , 
51        , 

82        , 


1,0 
1,9 
4,7 
7,3 

2,2 
6,2 
9,6 
9.7 

7,7 
10,7 
16.3 
18,7 


Auch  hier  sieht  man,  dass  die  Hämolyse  um  so  schneller  fort- 
schreitet, je  längere  Zeit  die  hämolysirende  Substanz  mit  den  Blutkör- 
perchen in  Berührung  ist. 

Aehnliches  wurde  bei  der  Anwendung  von  NaOH  beobachtet. 


Gemisch  von  10  cc 
Blutkörperchensuspension 

Hämolysirte     | 
Menge  (x)  in    • 
Procenten 

Nach 

1" 

Reactionsconstante 

1 

und  0,3  cc  '/20  n.  NaOH- 
Lösung 

i 
7            i 

18 

35 

1 

17  MinuteD 
22        . 
27        . 

1,85 
3,92 
6,98 

Das  schnelle  Anwachsen  der  Hämolyse  während  der  Einwirkungs- 
dauer der  Gifte,  lässt  sich  auf  ungezwungene  Weise  daraus  erklären, 
dass  nach  kurzer  Einwirkungsdauer  des  Giftes  nur  die  am  wenigsten 
resistenten  Blutkörperchen  in  Zerstörung  begrififen  sind.    Während  dieser 


368  Hämolyse. 

Zeit  hat  aber  das  Stroma  der  resistenteren  gleichfalls  derart  gelitten, 
dass  auch  sie  allmählich  der  Hämolyse  anheimfallen  und  der  Zerfall 
beider  sich  summirt. 

Arrhenius  und  Madsen  haben  mittelst  derselben  Methode 
den  Einfluss  der  Concentration  des  Giftes,  sowie  den  Ein- 
fluss  der  Temperatur,  den  Einfluss  fremder  Substanzen, 
wieSerum,  Eiweiss,  etc.  auf  die  Geschwindigkeit  der  Hämo- 
lyse studiert.  Es  würde  hier  zu  weit  führen,  die  betreffenden  Aus- 
führungen mitzutheilen,  zumal  die  Methode  selbst  bereits  hinreichend 
erörtert  ist.  Es  kommt  nur  darauf  an,  die  k-Werthe  unter  den  ge- 
nannten Versuchsmodificationen  festzustellen  und  mit  einander  zu  ver- 
gleichen. 

Ich  wende  mich  jetzt  zu  einem  anderen  wichtigeren  Punkt,  den 
die  genannten  Autoren  in  der  genannten  Abhandlung  untersucht  haben. 

4.  Die  Bindunssverhältnisse  bei  der  Neutralisirung  von  Toxin  durch 
Antitoxin.    Bekämpfung  von  Ehrlich's  Qiftspectrum. 

Wie  bereits  gesagt,  hat  Ehrlich  gefunden,  dass  in  der  Tetanus- 
bouilloncultur  zwei  Toxinformen  vorkommen :  das  hämolytische  Tetano- 
lysin  und  das  nicht  hämolytische,  aber  Tetanus  herbeiführende  Tetano- 
spasmin.  Von  beiden  lässt  sich  durch  Immunisirung  ein  Antikörper 
herstellen,  das  Antitetanolysin  und  das  Antitetanospasmin.  Uns  in- 
teressirt  hier  nur  das  Antitetanolysin. 

Kurz  nach  der  Entdeckung  dieses  Antitoxins  iiatte  Madsen  im  £hrlich- 
schen  Seruminstitut  eine  Reibe  von  Untersuchungen  ausgeführt  [32],  um  die  Bindongs- 
verhältnisse  dieses  Antitoxins  mit  dem  entsprechenden  Toxin  messend  zu  verfolgen. 
Ehrlich  hatte  gleichartige  Neutralisationsversuche  bereits  1897  mit  Diphtberietoxinen 
und  -Antitoxinen  ausgeführt,  und  zwar  in  der  Weise,  dass  nach  jedesmaliger 
partieller,  aber  immer  fortschreitender  Neutralisation  des  Toxins  durch  Antitoxin 
im  Reagensglas,  die  resultirende  Giftigkeit  des  Gemisches  bei  Thieren  festgestellt 
wurde.  Ehrlich  war  dabei  zu  höchst  werthvollen  Resultaten  gelangt.  Seine 
Untersuchungen  erforderten  jedoch  viel  mühevolle  und  kostspielige  T  h  i  e  r- 
experimente. 

Es  war  also  ein  guter  Gedanken,  auch  die  Giftigkeit  in  vitro  zu  ermitteln  zu 
versuchen.  Eigentlich  war  diese  Methode  bereits  für  («ifte  nichtbacteriellen  Ur- 
sprungs Ricin,  Crotin,  Cobragift  und  das  hämolytische  Aalserum  angewendet  worden 
war.  Die  Giftigkeit  wurde  durch  den  Betrag  des  Hümoglobinaustrittes  aus  gleichen 
Mengen  rother  Blutkörperchen  gemessen. 

Ks  ist  hier  nicht  der  Ort,  die  Ergebnisse  der  beiden  genannten  Arbeiten  von 
Madsen  ausführlich  zu  besprechen.    Nur  sei  hier  erwfthnt,  dass  Madsen  durch 
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partielle  Sättigung  des  Giftes  durch  Antitoxin,  so  wie  es  Ehrlich 
zuerst  mit  Diphtheriegift  gethan  hatte,  zu  der  Annahme  verschie- 
dener Componenten  gelangt,  so  dass  also  das  Tetanolysin  aus  ver- 
schiedenen Bestandtheilen  von  verschiedener  Giftigkeit  zusammen- 
gesetzt sei. 

Der  Versuch  war  etwa  folgender:  Wurde  zu  2  cc  der  Giftmenge,  die  durch 
HinzufQgung  von  1,3— 1,4  cc  Antitoxinlösung  auf  einmal  neutralisirt  werden  konnte, 
zuerst  nur  0,10  cc,  also  nur  etwa  der  13.  Theil  der  neutralisirenden  Menge  hinzu- 
gesetzt, so  verlor  das  Gift  schon  die  Hälfte  seiner  Wirkung. 

Fügte  man  0,25  cc  hinzu,  also  ungefähr  den  fttoften  Theil  der  neutralisirenden 
Antitoxinmenge,  so  verlor  das  Gift  ';io  seiner  Wirkung.  Fügte  man  0,60  cc  zu, 
also  ungefähr  die  Hälfte,  so  verlor  das  Gift  ^/loo  seiner  Wirkung.  Die  toxische 
Kraft  der  übrighleihenden  Hälfte  musste  demnach  wohl  sehr  gering  sein,  während, 
wie  aus  dem  ersten  Ncutralisationsversuch  hervorgeht,  das  zuerst  gebundene  Toxin 
höchst  kräftig  ist  und  die  toxischen  Eigenschaften  zuerst  verliert.  Madsen  war 
auf  Grund  dieser  Ergebnisse,  die  vollkommen  mit  denen  Ehrliches  übereinstimmten, 
geneigt,  nach  dem  Vorgang  Ehrliches  4  Arten  von  Giften  auch  im  Tetanolysin  zu 
unterscheiden:  Prototoxin,  Deuterotoxin,  Tritotoxin  und  Toxon. 

Ehrlich  hat  diese  Verhältnisse  in  Gestalt  eines  Diagramms  (Toxinspectrnm) 
versinnlicht,  wonach  z.  B.  das  Toxon  als  äusserst  schwach,  uud  nur  auf  die  em- 
pfindlichsten Blutkörperchen  wirkendes  Gift  zu  betrachten  war. 

Dem  gegenüberhaben  nun  Arrhenius  und  Ma(lsen|75|  auf  Grund 
physikalisch -chemisch  er  Versuche  und  Betrachtungen  diese 
Neutralisationserscheinungen  derart  deuten  können,  dass  die  Annahme 
der  vier  genannten  Varietäten  überflüssig  ist  und  bloss  ein 
einheitliches  Tetanolysin  angenommen  zu  werden  braucht. 

Es  wurde  festgestellt,  wieviel  (n.)  cc  einer  Antitetanolysinlösung 
von  0,04^/0  zu  einem  Gemisch  von  2  cc  Tetanolysinlösung  und  (2 — n.) 
cc  Wasser  hinzugefügt  werden  muss,  damit  in  einer  2,5  ^/o  igen  Pferde- 
blutkörperchensuspension  (2.5  cc  Plerdeblutkörperchen  -}-  100  cc  NaCl- 
Lösung  0,85 ^/o)  ein  Hämolyse  von  20**/o  aufträte^)  (siehe  oben). 

Die  Tabelle  auf  ^Seite  370  bringt  die  erhaltenen  Zahlen. 

Zur  Verdeutlichung  sei  Folgendes  bemerkt: 

Die  erste  Spalte  enthält  die  Anzahl  (n)  cc  der  zu  der  Tetanolysinlösung  hin- 
zugefügten Antitoxinlösung. 

Die  zweite  Spalte  giebt  die  Menge  (x)  des  Gemisches  von  (2cc 
2 ®/o i  ge  r    G  i  f  1 1  ö  s  u  n  g  -{•    (-  —  »)   cc  W  a  s  s  o  r)    und    n  cc   A  n  t  i  t  o  x  i  n  1  ö  s- 

1)  Näheres  über  die  Versuchsverhältnisse  erwähnen  die  Autoren  hier  nicht. 
Im  ei-stgenannten  Artikel  (Z.  f.  Hyg.  ;{2  1899,  S.  214)  theilt  Madsen  mit,  dass  er 
Toxin  und  Antitoxin  während  zwei  Stunden  auf  einander  einwirken  Hess,  und  dann 
das  Gemisch  mit  der  Blutsuspension  versetzte.  Die  also  erhaltene  Masse  wurde  bei 
37^  genau  eine  Stande  sich  selbst  überlassen  und  dann,  zur  Sedimentirung,  über 
Nacht  bei  niederer  Temperatur  in  einen  Kisschrank  gesetzt. 

ii  am  burger,  Omnot.  Druck.    III.  Band.  24 
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ung,  die  Menge  nämlich,   die  mit  10  cc  der  ßlutsusponsion  versetzt   werden   nnuss, 
um  20  V  Hämolyse  zu  erzielen. 

Die  dritte  Spalte  bringt  die  Giftigkeit  (G)  der  Toxin-Antitozin- 
b  i  1  d  u  n  g  von  Spalte  2.  Je  geringer  x  (zweite  Spalte)  zu  sein  braucht,  um  die 
20^0  ige  Hämolyse  herbeizufabren,  desto  giftiger   ist   die  Lösung.     Die  Giftigkeit  ist 

also  der  Menge  x  umgekehrt  proportional:  G=     •     Indessen    ist    dieser   Ausdruck 

nicht  genau;  denn  wenn  x  zu  den  10  cc  der  Suspension  hinzugesetzt  ist,  so  beträgt 

das  ganze  Volumen  10 -fx;   die   noch   giftigd  Toxin- Antitoxinlösung   ist   verdQnnt 

und  muss  eigentlich  grösser  angeschlagen  werden,    als  sie  dem  Flüssigkeitszusatz  x 

zufolge  geworden  ist. 

T^  1.    •  L    n         1        10  +  X 

Demnach    ist  G  =    -  X  — ^Ä — 
X  10 

Die  vierte  und  fünfte  Spalte  enthalten  die  berechneten  Werthe  von  x  unl  G. 
Hiervon  wird  erst  weiter  unten  die  Rede  sein;  immerhin  setze  ich  diese  Werthe 
vorläufig  in  die  Tabelle  ein. 


Giftigkeit  von  Mischnngen  von  Tetanolysin  nnd  Antitetanolysin. 


1 

2 

3 

4 

^ 

n 

X 

G 

Anzahl  cc  Anti- 

Anzahl ce  eines 

GifUgkeit  der 

tetanolysin  von  V4oo%. 
die  mit  x  der  zweiten 

Gemisches  von  (2  cc 
Tetanolysinlösnng  2  % 

unter  2  er- 
wähnten Teta- 

X  (berechnet) 

G  (berechnet) 

Spalte  20»'o  Hämolyse 

+  (2  -  n)  cc  Wasser) 

nolysinlösung 

geben 

und  n  ce  Antitetanolysin 

0 

0,23 

4,45 

0,23 

(4,45) 

0,05 

0,28 

3,67 

0,28 

3,67 

0,1 

0,33 

3,13 

0,35 

2,95 

0,15 

0,45 

2,32 

0,46 

2,29 

0,20 

0,66 

1,62 

0,60 

1,76 

0,30 

1,15») 

0.97 

1,05 

1,03 

0,40 

1,6 

0,63 

1,64 

0,62 

0,50 

2,3 

0,4o 

2,21 

0,46 

0,70 

3.8 

0,27 

3,7 

0,28 

1 

6,0 

0,18 

5.9 

0,18 

1,3 

9 

0.12 

8,0 

0,13 

1,6 

12.5 

0,09 

10,2 

0,11 

2 

14 

0,08 

13,0 

0.09 

Aus  dieser  Tabelle  geht  hervor,  dass,  wenn  man  kein  Antitetano- 
lysin (n  =  0)  zu  der  Giftlosung  hinzufügt,   nur  0,23  cc  nöthig  sind^  um 


1)  Wo,  wie  hier  und  in  den  folgenden  Versuchen,  eine  grössere  Menge  als 
1  cc  des  Giftes  hinzugefügt  werden  sollte,  haben  die  Autoren,  um  die  Rechnung  zu 
vereinfachen,  eine  zehnfach  stärkere  Lösung,  aber  dann  natürlich  ein  Zehntel  hier- 
von hinzugefügt,  also  hier,  st»tt  1,15  nur  0,115. 
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20^/0  Hämolyse  hervorzurufen.  War  0,05  cc  Antilösung  benützt,  so 
braucht  man  0,28  cc  des  Gemisches  von  Toxin  und  Antitoxin.  Weiter 
wird  es  ersichtlich,  dass  bei  Benutzung  von  mehr  Antilösung  die  Menge  des 
erforderlichen  Gemisches  nicht  proportional,  sondern  viel  stärker  ansteigt, 
so  dass  man  also  schliesslich  sehr  grosser  Mengen  des  Gemisches  bedarf, 
um  die  20®/oige  Hämolyse  herbeizuführen,  und  zwar  vielmehr  als  der 
relativ  geringere  Zufuhrvermehrung  von  Antitoxin  zu  entsprechen  scheint. 
Demnach  scheint  die  Giftigkeit  des  Gemisches,  also  auch  des  nicht  neu- 
tralisirten  Gifttheils  schnell  abzunehmen  und  man  empfängt  auch 
hier  den  Eindruck,  dass  der  erst  gesättigte  Theil  des  Giftes 
der  am  meisten  toxische  sei.  Die  Verfasser  haben  diese  Giftig- 
keit (G)  in  Zahlen  ausgedrückt.  Sie  ist,  wie  gesagt,  der  zur  Hämolyse 
erforderlichen  Menge  umgekehrt  proportional. 

X  x 

Nach  dieser  Formel  ist  G  in  der  dritten  Spalte  berechnet. 

Trägt  man  nun  die  Antitetanolysinmengen  (n.)  als  Abcissen  und 
die  entsprechenden  Toxicitäten  als  Ordinaten  auf,  so  kann  man  eine 
Curve  construiren,  die  in  frappanter  Weise  das  Gleichgewicht 
eines  Körpers  repräsentirt,  der  in  partieller  Dissociation 
verkehrt^).  Ein  solches  Gleichgewicht  wird  durch  das  Massengesetz 
von  Guldberg  und  Waage  beherrscht  (B.  U  S.  466  und  479).  Auf 
das  Toxin  und  Antitoxin  angewendet,  gestaltet  sich  dasselbe  in  folgender 
Weise : 

Cfrelen   Toxin    X    Cfreles  'Antitoxin  =  K  X  C^ferblndnng  Toxia-Antitoxin.        (1) 

Das  heisst:  dasProduct  der  Concentration  von  freiem  Toxin  und  freiem 
Antitoxin,  ist  gleich  einer  Constante  K,  multiplicirt  mit  dem  Quadrat 
der  Concentration  der  entstandenen  Verbindung. 

Vielleicht  wird  es  manchem  Leser  angenehm  sein,  wenn  ich  versuche,  die 
hier  gebrauchte  Formel  abzuleiten. 

Nach  dem  Guldberg- Waage 'sehen  Massen  wirknngsgesetz  wird  die  Ge- 
schwindigkeit S,  mit  der  sich  freies  Toxin  und  freies  Antitoxin  mit  einander  ver- 
binden, zunächst  von  den  Concentrationen  der  beiden  Stoffe  abhängig  sein,  die  der 
Uebursichtlichkeit  halber  mit  C  freies  Toxin  und  C  freies  Antitoxin  bezeichnet  werden. 


1)  Um  dem  Leser,  der  das  Original  in  der  Zeitschr.  für  physik.  Chemie  44. 
1903.  S.  1  Studiren  will,  vergebliche  MOhe  zu  ersparen,  mache  ich  darauf  aufmerk- 
sam, dass  die  auf  S.  48  gegebene  Curve  nicht  zu  Zahlenwerthen  gehört,  die  in  der 
Abhandlung  mitgetheilt  worden  sind,  also  auch  nicht  zu  der  Tabelle  19,  auf  die  sie  sich 
beziehen  soll.     Auch  an  anderen  Stellen  entsprechen  die  Curven  dem  Text  nicht. 

24* 
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Dass  die  Geschwindigkeit  S  wirklich  von  den  beiden  Concentrationen  abhängig 
sein  muss,  kann  nicht  befremden,  denn  je  grösser  die  Concentrationen,  desto  grösser 
ist  die  Chance  des  Zusammentreffens  der  Molecüle  beider  Substanzen. 

Weiter  ist  die  Verbindungsgeschwindigkeit  noch  abhängig  von  einer  Constante  k, 
die  man  Geschwindigkeits-  oder  Reactionsconstante  nennt  und  deren  Grösse  von  der 
Natur  der  beiden  Stoffe,  von  der  Temperatur,  von  der  Anwesenheit  anderer  Sub- 
stanzen u.  s.  w.  abhängt. 

Also  S  =  k  C  freies  Toxin  X  C  freies  Antitoxin. 

Gleichzeitig   mit   der    Hindu ng    von    Toxin    und    Antitoxin    hat    auch    eine 
Zersetzung  der  bereits   gebildeten   Verbindung   zu   einem   gewissen  Grade  statt. 
Das  ist  eben  der  Character  von  Gleichgewichtsreactionen.    Man  kann  das  hier  einem 
Voi-schlag  van't  Hofrs  gemäss,  in  folgender  Weise  zum  Ausdruck  bringen. 
Freies  Toxin  -j-  freies  Antitoxin  ^  Verbindung  Toxin — Antitoxin. 

Die  Geschwindigkeit  Si  mit  der  die  Zersetzung  vor  sich  geht,  m.  a.  W.  die 
Menge,  welche  in  der  Zeiteinheit  zersetzt  wird,  ist  zunächst  abhängig  von  einer 
Geschwindigkeitsconstante  k'  und  weiter  von  der  Concentration  der  entstandenen 
Verbindung,  also  von 

Cverbindung  Toxin— Antitoxin : 

Somit  wird  S,  =k'C Verbindung  Toxin -Antitoxin. 

Besteht  Gleichgewicht*),  so  ist  S  =  Si  demnach 

k  X  Cfreies  Toxin  X  Cfreies  Antitoxin  =  k'C  Verbindung  Toxin -Antitoxin 

k' 
oder  CfVeies  Toxin  X  Cfreies  Antitoxin  "=     ,     Cverbindung  Toxin  -  Antitoxin. 

k' 
Statt    ^  kann  man  auch  die  einfache  Grösse  E  setzen,  die  man  auch  Gleich- 

gewichts-  oder  Dissociationsconstante  nennt  (Bd.  II  S.  478).    Die  Formel  wird  also 
C freie!«  Toxin  X  Cfreies  Antitoxin  =  KC  Verblndnng  Toxin- Antitoxin. 

Dem  aufmerksamen  Leser  wird  es  aber  auffallen ,  dass  die  hier  abgeleitete 
Gleichung  nicht  der  oben  von  Arrhenius  und  Madsen  gebrauchten  entspricht. 
Da  handelt  es  sich  im  zweiten  Glied  um  ein  Quadrat. 

Was  ist  die  Ursache  dieser  Differenz? 

Um  diese  zu  begreifen,  denken  wir  uns  einen  Augenblick,  dass  durch  die 
Wechselwirkung   von    freiem    Toxin    und    freiem    Antitoxin    nicht   ein    einheitliches 

1)  Bei  beweglichen  Gleicligewichtsvorgängen,  wo  Bildung  und  Rückbildung 
mit  einander  einhergehen,  wie  auch  hier,  überwiegt  im  Beginn  der  Reaction  die 
Bildungsgeschwindigkeit  S  über  die  Rückbildungsgeschwindigkeit  S,,  was  daher 
rührt,  dass  im  ersten  Fall  die  Concentrationen  der  beiden  auf  einander  einwirkenden 
Substanzen  noch  relativ  gross  sind  und  die  des  gebildeten  Productes  klein;  im  Ver- 
lauf der  Reaction  nehmen  die  Concentrationen  der  Anfangssubstanzen  ab,  während 
dagegen  die  Concentration,  und  damit  auch  die  Menge,  die  in  der  Zeiteinheit  wieder 
zersetzt  wird,  also  die  Rückbildungsgeschwindigkeit  Si  zunimmt.  In  einem  gewissen 
Zeitpunkt  wird  S  —  Sj ;  es  wird  dann  ebenso  viel  gebildet  wie  zersetzt :  es  besteht 
ein  bewegliches  Gleichgewicht  (vergl.  hierzu  oben  S.  98  und  unten  376,  377). 
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Molecül,  sonderu  zwei  verschiedene  entstehen,  so  wie  das  eigentlich  bei  den  meisten 
Reactionen  stattfindet,  z.  B.  KCl  +  NaNOs  =  KNO«  -f  NaCl. 

Denken  wir  uns  weiter,  dass  die  Concen trat io neu  der  entstandenen  Verbind- 
ungen Ci  und  C«  sind ,  so  wird  S,  =  k'Ci  X  C-i  sein.  Sind  die  Concentrationen ,  in 
denen  die  beiden  Reactionsproducte  entstehen,  einander  gleich,  so  wird  Si  =  k'Ci'^ 

Man  kann  sich  nun  weiter  den  Fall  vorstellen,  und  das  haben  Arrhenius 
und  M a d s e n  offenbar  stillschweigen  d  gethan^),  dass  aus  je  einem  Molecül 
freies  Toxin  und  Antitoxin,  zwei  Molecüle  der  Verbindung  entstehen,  also  dass 
eigentlich  die  folgende  Reaction  stattfindet 

1  Mol  freies  Toxin  -f-  l  Mol  freies  Antitoxin  ^  2  Mol  (Toxin— Antitoxin). 

Es  bleibt  dann  natürlich,  da  jedes  der  zwei  nunmehr  gleichen  Molecüle  eine 
Concentration  Ci  besitzt:  Si  =  k'Cl^    Hiernach  wird  die  Formel 

C  freie«  Toxin  X  ^^^  freien  Antitoxin  =  KC^Verblndang  Toxln-Antltoxln        •       •      (!)• 
Arrhenius  und  Madsen  haben  in  ihrer  Abhandlung  die  Concentration  ans- 
gedrückt  durch  den  Quotient  aus  der  Menge  der  Substanz  und  dem  Flüssigkeitsvolum 
in  welchem  sie  gelöst  ist.     Ihre  Formel  lautet  demnach 

Freies  Toxin      Freies  Antitoxin         -.  /Toxin— Antitoxin  \*  ,-   , 
Vol           ^      -         Vol =  ^( V«l )•    •    •    <^")- 

Weil  auch  bei  allen  anderen  bezüglichen  Ausführungen  von  Arrhenius  und 
von  M  a  d  s  0  n  die  der  Formel  1  a  und  nicht  der  Formel  1  entsprechende  Schreibweise 
gebraucht  worden  ist,  schien  es  mir  empfehlenswerth,  auch  letztere  hier  vorzuführen. 

Nach  diesen  mehr  allgemeinen  Betrachtungen  kehren  wir  wieder 
zu  den  speciellen  Untersuchungen  über  die  Bindung  von  Tetanolysin 
zurück. 

Zunächst  handelt  es  sich  darum,  die  Versuchswerthe  in  die  Formel  1 
oder  1  a  einzusetzen. 

Wie  aus  der  Tabelle  hervorgeht,  waren  im  ersten  Versuche  0,23  cc 

Toxin  vorhanden  und  somit  auch  in  den  anderen,  da  stets  gerade  soviel 

von  den  Gemischen  genommen  wurde,  dass  in  10  cc  der  Blutsuspension 

die   gleiche   llämolyse    eintrat;   also    befindet   sich   in   1   cc    Flüssigkeit 

0  23 
.rrTr^^o  ^c  Toxin,  und  zwar  von  einer  P/o  igen  Toxinlösung  ^). 
lU  -f-  v^^ö 

A.       r  -    0,23 

Also     L  freies  Toxin —  1 0  ö^* 


0  Vergl.  die  Fussnote  auf  S.  378. 

'^)  Sie  muss  deshalb  als  eine  l^oige  angesehen  werden,  weü  2  cc  der 
2^  u igen  Tetanolysinlösung  mit  (2— n)  cc  Wasser  versetzt  sind  (Spalte  2).  Nun  ist 
im  ersten  Versuch  n  =  0;  die  zugefügte  Wassermenge  ist  demnach  2.  Und  wenn 
man  2  cc  einer  2 ^/o  igen  Tetanolysinlösung  mit  2  cc  Wasser  versetzt,  so  bekommt 
man  4  cc  einer  l^oigen. 
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Dieser  Werth  muss,  wie  gesagt,  in  allen  Gemischen 
derselbe  sein,  weil  in  allen  Versuchen  eine  gleichgradige  (20^/oige) 
Hämolyse  in  10  cc  derselben  Suspension  herbeigeführt  wurde. 

,Mit  Hilfe  dieses  Werthes  ist  der  letzte  Factor,  d.  h.  die  Concen- 
tration  der  Verbindung  Toxin  und  Antitoxin  zu  berechnen.  Denn  diese 
ist  gleich  der  Concentration  des  Gemisches  von  Toxin  und  Antitoxin 
(Spalte  2),  vermindert  um  die  Concentration  des  freien  Toxins.  Das 
leuchtet  ein,  wenn  man  bedenkt,  dass  nicht  nur  die  ganze  Antitoxin- 
menge durch  dasselbe  gebunden  wird,  sondern  noch  ein  Theil  des  freien 
Toxins  übrig  bleibt. 

Wie  kann  man  nun  die  Concentration  der  Toxin-Antitoxin- 
Verbindung  ausdrücken? 

X  ist  die  Gesammtmenge  des  toxischen  Gemisches  (Spalte  2); 
nach  Versetzung  mit  10  cc  Blutsuspension  ist  dasselbe  vertheilt  auf 
(10 -|-  x)  Flüssigkeit;  demnach  ist  die  eigentliche  Concentration  des  Ge- 

X 

misches  von  Toxin  und  Antitoxin  "Yrrx — *     Folglich  wird 

_        X  0,23 

V-' Verbindung  Toxin  und  Antitoxin —    1Ö_1_y  10  9^* 

Jetzt  fehlt  nur   noch    der   zweite    Factor  Cfreie«  Antitoxin. 

Dieser  wird  dadurch  berechnet,  dass  von  der  Concentration  der 
Gesammtmenge  des  Antitoxins  die  des  gebundenen  in  Abzug  gebracht 
wird.  Die  Concentration  des  gebundenen  wird  durch  denselben  Werth 
ausgedrückt,   der  bereits  für  die  Verbindung  Toxin-Antitoxin  gefunden 

wurde,  d.h.j-^-;^^-j^2|. 

Es  bleibt  demnach  noch  die  Berechnung  der  Concentration  der 
totalen  Antitoxinmenge  übrig. 

Wie  aus  Spalte  1  und  2  der  Tabelle  ersichtlich,  sind  n.  cc  Anti- 
toxinlösung zu  2  cc  2®/oiger  Toxinlösung  hinzugesetzt  worden;  es  kommen 

also  auf  jede  Einheit  Toxin  .   cc  Antitoxinlösung  (die  Einheit  Toxin  ist 

di^  Quantität   Toxin,   welche   in  1  cc  einer  l®/oigen   Toxinlösung  vor- 
handen ist). 

Wenn  nun  weiter  ein  cc  der  gebrauchten  Antitoxinlösung  äqui- 
valent ist  mit  p.  cc  einer  1^/oigen  Toxinlösung,  so  sind      cc  Antitoxin- 

lösung  äquivalent  mit  ^    j-  p  Toxineinheiten.    Da  aber  eine  Verdünnung 
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X 


stattgefunden  hat,    die  ^z.   i        entspricht,  so  wird  die  Concentration  der 

n  X 

zugefügten    n.   cc    Antitoxinlösung    ausgedrückt   durch    v  X  ^/^  ',       p. 

Von  diesem  Betrag  muss,  wie  gesagt,  der  Betrag  des  gebundenen  Toxin- 
Antitoxins  angezogen  werden,  um  die  Concentration  des  freien  Anti- 
toxins zu  bekommen. 

Somit  wird  die  Gleichung: 

/_0,23Wn  X  /       X      _A23V- 

\10,23/  l4  ^  10  +  X  ^       UO  -f-"x      10,23/1  "~ 


/      X      _  0,23Y^ 
VlÖ  +  x      10,23/  • 


Fügt  man  aus  zwei  Versuchen  die  Werthe  von  n  und  x  ein,  so 
bekommt  man  zwei  Gleichungen,  aus  denen  man  p  und  K  berechnen 
kann.  Es  stellt  sich  dann  heraus,  dass  p  =  14,55  und  K=  0,115  ist*). 
Die  Temperatur  war,  wie  gesagt,  37^. 

Setzt  man  diese  beiden  Constanten  in  die  Gleichung  ein,  so  kann 
man  andererseits  für  die  verschiedenen  n,  die  x-Werthe  und  auch  die 
G-Werthe  berechnen  und  wie  die  Tabelle  lehrt  (Spalte  4  und  5),  stimmen 
diese  sehr  gut  mit  den  gefundenen  (Spalte  2  und  3)  überein. 

Sonach  erscheint  die  Anschauung,  dass  es  sich  bei  der 
Neutralisation  von  Tetanolysin  und  Antitetanolysin  um 
einen  einfachen  chemischen  Gleichgewichtsvorgang  han- 
delt, bei  welchem  das  Massengesetz  gültig  ist,  vollkommen 
berechtigt. 

Arrhenius  und  Madsen  haben,  um  diese  Anschauung  noch 
weiter  zu  illustriren,  Gemische  von  Ammoniaklösung  und  Bor- 
säurelösung auf  dieselbe  Weise  auf  Blutkörperchensuspension  ein- 
wirken lassen,  wie  Tetanolysinlösung  und  Antitetanolysinlösung.  Die  Ver- 
suchsanordnung entsprach  genau  der  in  der  Tabelle  S.  370  versinnlichten. 
Bekanntlich  ist  Ammoniak  eine  stark  hämolytische  Substanz,  spielt  hier 
also  die  Kolle  des  Tetanolysins  (Toxins);  Borsäure  wirkt  neutralisirend 
auf  den  hämolytischen  Eintiuss  von  Ammoniak,  fungirt  also  als  Anti- 
tetanolysin (Antitoxin). 

1)  p  =  14,55  sagt  also  aus,  dass  1  cc  des  gebrauchten  Antitoxins  (von  '.«oo^o) 
äquivalent  ist  mit  14,55  cc  der  oben  willkürlich  angenommenen  Toxineinheit,  oder 

m.  a.  W.   Die  gebrauchte  Toxineinheit  stimmt  überein  mit        =  0,069  cc 
des  angewandten  Antitoxins. 
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Sie  untersuchten  nun  bei  steigenden  Quantitäten  Borsäurelösung, 
(Antitoxinlösung;  vergl.  Spalte  1  der  Tabelle),  wie  viel  cc  des  Gemisches 
von  der  Borsäure  Ammoniak -Lösung  (Spalte  2)  jedesmal  erforderlich 
war,  um  stets  denselben  Grad  von  Hämolyse  herbeizuführen. 

Es  stellte  sich  nun  folgendes  heraus: 

Borsäure  (Antitoxin)  in  einer  Quantität  1  zu  einer  bestimmten 
Ammoniak- (Toxin-)  Menge  hinzugefügt*)  neutralisirt  50®/o  dieser  Base; 
in  einer  Quantität  2,  66,7  "/o:  in  einer  Quantität  3,  75®/o  und  in  einer 
Quantität  4,  80 'Vo.  Also  neutralisirt  die  erste  Quantität  Borsäure  50 ^/o 
des  Ammoniaks;  die  zweite  gleiche  Quantität  Borsäure  16,7;  die  dritte 
und  vierte   gleiche  Quantität  Borsäure  8,3  und  5^/o  des  Ammoniaks. 

Auf  die  Hämolyse  angewandt,  würde  es  also  heissen,  dass  das 
beim  vierten  Neutral isationsact  unschädlich  gemachte  Ammoniak  10  mal 
weniger  toxisch  war  als  der  beim  ersten  unschädlich  gemachte!  Also 
würde  Ammoniak  kein  einfacher  Körper  sein,  sondern  zu- 
sammengesetzt aus  Bestand theilen  verschiedener  Toxi- 
cität! 

Weiter  wurde,  ebenso  wie  das  beim  Toxin  und  Antitoxin  geschehen 
war,  unter  Zugrundelegung  der  Gleichung 

^^'froies  Ammoniak  X  v.freio   Borsäure  ^^^  ^^^  ßorsaares    Ammoniak 

Werthe  für  x  und  G  abgeleitet  die  eine  Toxicitätscurve  ergaben, 
welche  vollkommen  mit  der  empirisch  aufgefundenen  über- 
einstimmte. 

Durch  diese  Ueberlegungen  erhält  die  Ansicht  eine 
kräftige  Stütze,  dass  es  sich  bei  der  NeutrHlisirung  von 
Toxin  und  Antitoxin  um  eine  allmählich  verlaufende  Bindung  ohne 
unvermittelte  Sprünge  handelt.  Die  Erscheinung  kann  auf  ein 
chemisches  Gleichgewicht  zurückgeführt  worden. 

Denn  um  was  handelt  es  sich  hier  eigentlich? 

Wenn  man,  um  beim  Borsäure-Ammoniak-Beispiel  zu  bleiben,  zu 
einer  bestimmten  Ammoniakmenge  so  viel  Borsäure  hinzugefügt  hat, 
dass,  laut  des  hämolytisclien  Vermögens  des  Gemisches,  50 ^/o  des  freien 
Ammoniaks  gesättigt  ist  und  man  fügt  abermals  die  gleiche  Borsäure- 
menge hinzu,  so  wird  diese  Borsäure  sich  wohl  mit  dem  zurückgebliebenen 
Ammoniak  verbinden,  aber  zu  gleicher  Zeit  Hndet  auch  eine  Spaltung 
eines  Theiles  des  gebildeten  Ammoniumborats  in  Borsäure  und  Ammoniak 
statt,    sodass  durch  die  genannte  abermalige   Hinzufügung   der  gleichen 

1)  Hierbei  wird  angenommen,  dass  auch  in  acidi metrischem  Sinne  die 
Borsäure  noch  nicht  genügt,  um  alles  Ammoniak  zu  sättigen. 
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Borsäuremenge  praktisch  keine  vollkommene  Absättigung  der  übrig- 
gebliebenen Ammoniaks  stattfindet.  ¥s  bleibt  noch  freies  Amoniak, 
allerdings  neben  freier  Borsäure  bestehen.  T  iigt  man  dann  wieder  neue 
Borsäure  hinzu,  so  wird,  da  in  der  Gleichung  (S.  372),  S  durch  Zunahme 
des  Borsäure-  (Antitoxin-)  Gehalts  wächst,  die  Bildung  von  Ammonium- 
borat zunehmen.  Selbstverständlich  nimmt  auch  Sj  zu,  da  die  Con- 
centration  des  Ammoniumborats  zunimmt,  nicht  aber  in  gleichem  Grade, 
denn  Sj  hängt  auch  von  k'  ab,  ebenso  wie  S  von  k  abhängig  ist. 
Offenbar   wird  denn   auch   die    ganze   Gleichgewichtsreaction   in   hohem 

k'  .  . 

Maassevon,  =  K  der  Dissociationsconstante  beherrscht,   die  für  jedes 

System  eine  andere  ist.  In  ganz  ähnlicher  Weise  geht  es  mit  der 
Sättigung  von  Toxin  durch  Antitoxin.  Wenn  man  sich  zu  Toxin  eine 
äquivalente  Menge  Antitoxin  hinzugefügt  denkt,  so  wird  das  Gemisch 
dennoch  toxisch  sein,  weil  die  Verbindung  Toxin-Antitoxin  sich  theil- 
weise  dissociirt  in  freies  Toxin  und  Antitoxin.  Fährt  man  mit  der  Hin- 
zufügung von  Antitoxin  fort,  so  wird  die  Dissociation  der  Verbindung 
stets  mehr  zurückgedrängt,  oder,  wie  man  in  solch  einem  Fall  zu  sagen 
pflegt,  das  Gleichgewicht  wird  nach  rechts  verschoben  (siehe 
die  Gleichgewichtsgleichung  S.  373). 

Eine  vollständige  Absättigung  des  freien  Toxins  erfolgt  nie, 
denn  stets  wird  nach  fortgesetzter  Zufiigung  von  Antitoxin,  sich  etwas 
von  der  Verbindung  Toxin-Antitoxin  dissociiren  ^).  Praktisch  ist  aber 
dennoch  eine  sichtbare  Aufhebung  der  Toxicität  zu  erreichen.  Wenn 
sie  nur  unter  dem  Schwellenwerth  der  Reaction  (Hämolyse  oder  Krank- 
heitssymptom) bleibt,  pflegen  wir  zu  sagen,  dass  vollständige  Neutrali- 
sation stattgefunden  hat. 

Die  Verfasser  heben  noch  hervor,  dass  aus  der  Aehnlicbkeit  zwischen  den 
Gleichgewichtzuständen  von  Ammoniak,  Borsäure  und  Ammoniumborat  (und  deren 
Ionen)  auf  der  einen  Seite,  und  den  Gleichgewichtzuständen  von  Toxin,  Antitoxin 
und  der  Verbindung  Toxin-Antitoxin  auf  der  anderen  Seite,  nicht  der  Schluss  ge- 
zogen werden  darf,  dass  das  Toxin-Antitoxin  elektrolytisch  dissociirt  sei,  oder  auch 
dass  Toxin  eine  Base  und  dass  Antitoxin  eine  Säure  und  dementsprechend  die  Ver- 
bindung ein  Salz  sei.  Es  liegt  hier  offenbar  „acase  of  common  disso- 
ciation* vor. 

In  ganz  ähnlicher  Weise  hat  dann  Madsen  die  Bindungsverhält- 
nisse von  Diphtherietüxin  und  Diphtherieantitoxin  studirt  |76|. 
Nur   musste   hier   die   Giftigkeit    durch   das   Thierexperiraent   ermittelt 

1)  Eine  schöne  experimentelle  Bestätigung  dieser  Anschauung  findet  man  in 
der  zweiten  Fussnote  auf  Seite  380  ff.  erwähnt. 


H78 


Hämolyse. 


werden.  Hierzu  stellte  Madsen  fest,  wie  viel  von  Gemischen  einer  be- 
stimmten Menge  Toxin  mit  verschiedenen  Mengen  von  Antitoxin  er- 
forderlich waren,  um  eine  Cavia  von  250  g  noch  gerade  zu  tödten;  in 
ähnlicher  Weise  war  beim  Tetanolysin  festgestellt,  wie  viel  von  einem 
Gemische  einer  bestimmten  Menge  Toxin  mit  verschiedenen  Mengen  Anti- 
toxin erforderlich  war,  um  in  einem  bestimmten  Blutkörperchengemisch 
20°/o  Hämolyse  herbeizuführen. 

Je  mehr  man  von  den  Gemischen  braucht  (die  Anzahl  cc  wurde 
X  genannt),  um  die  kritische  Reaction  auszulösen,  desto  geringer  ist  die 
Giftigkeit  G  dieses  Gemisches  (vergl.  die  Tabelle  S.  370  und  auch  die 
folgende  Tabelle).  Es  stellte  sich  nun  heraus,  dass  die  beobachtete 
Giftigkeit  in  sehr  befriedigender  Weise  übereinstimmte  mit  der,  welche 
sich  berechnen  Hess  auf  Grund  der  Annahme,  dass  die  Bindung  von 
Diphtherietoxin  und  Diphtherieantitoxin  nach  der  Formel  1  oder  la 
erfolgt  ^). 

^freies  Toxin  X  Wreies  Antitoxin  =^  ^^  Toxin -Äntitoxin-Verbindong« 

Ich  gebe  eine  Tabelle,  aus  welcher  die  Versuchsresultate  hervor- 
gehen. Sie  ist  in  derselben  Weise  angeordnet,  wie  die  beim  Tetanolysin 
mitgetheilte.  Nur  sei  noch  bemerkt,  dass  die  Toxinmenge  hier  stets 
0,1  cc  betrug. 

BindnngHverhältni88e  von  Diphtherietoxin  und  Diphtherieantitoxin. 


I 

II 

III 

IV 

V 

n  (Anzahl  cc  antitoxi- 
sches Serum,  ausge- 
drückt in  Immunisir- 
ungseinheiten,  welche 
zu  0,1  cc  Toxinlösung 
hinzugefügt  wurden) 

X  (Anzahl  cc  der 

Gemische  von  Spalte  I, 

welche  gerade  noch 

im  Stande  sind,  eine 

Cavia  zu  tödten) 

6  (Giftigkeit  der 
Gemische  von  Spalte  I, 

d.  h.  wie  viel  leUle 
Dosen  in  (n  -f-  0,1   ce) 

des  Gemisches  von 

Spalte  I  noch  vorhanden 

sind 

X 

berechnet 
(Vergl. 
S.  375) 

a 

berechnet 
(Vergl. 
S.  375) 

0 

0,002 

50 

0,0015 

66,67 

0,05 

0,002 

50 

0,00173 

57,8 

0,1 

0,0022 

45 

0,00207 

48 

0,15 

0,0022 

40 

0,0025 

40 

0,2 

0.0033 

30 

0,0032 

31 

0,25 

0,005 

20 

0,0044 

22,9 

0.3 

0,0067 

15 

0,0066 

15,3 

0,35 

0.01-0,012 

10-8 

0,011 

9,1 

0,4 

0,017 

6 

0,019 

5,3 

0,45 

0,013 

3 

0,03 

3.4 

1)  Aus  noch  nicht  veröffentlichten  Untersuchungen  hat  sich  herausgestellt, 
dass  hier  die  beiden  neuen  MoIecUle,  welche  bei  der  Einwirkung  von  Toxin  auf 
Antitoxin  entstehen,  nicht  dieselben,  sondern  verschiedene  sind.     Sie  werden  des* 
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Ist  n  =  0,  d.  li.  wird  kein  Antitoxin  zu  0,1  cc  Toxin  hinzugefügt, 
so  sind  also  nur  0,002  cc  erforderlich,  um  das  Thier  zu  tödten   und  die 

Giftigkeit  ist  in  Einheiten  ausgedrückt,  k?^  =  50. 

Ist  n  =  0,05,  d.  h.  werden  0,05  cc  Antitoxin  zu  0,1  cc  Toxin 
hinzugefügt,  so  sind  0,002  des  Gemisches  erforderlich,  um  das  Thier  zu 
tödten. 

Ist  n  =  0,2,  d.  h.  werden  0,2  cc  Antitoxin  zu  0,1  cc  Toxin  hinzu- 
gefügt, so  sind  0,0033  cc  des  Gemisches  erforderlich. 

Ist  n=  0,4,  d.  h.  werden  0,4  cc  Antitoxin  zu  0,1  cc  Toxin  hin- 
zugefügt, so  sind  0,017  cc  des  Gemisches  erforderlich. 

Hieraus  geht  hervor,  dass  man  eine  grössere  Menge  des  Ge- 
misches braucht,  um  das  Thier  zu  tödten,  wenn  mehr  Antitoxin  im 
Gemisch  vorkommt;  aber  diese  Menge  steigt  in  viel  bedeutenderem 
Maasse  als  mit  der  Vermehrung  der  Antitoxinzufuhr  übereinstimmt 
(vergl.  S.  369).  Dementsprechend  scheint  auch  die  Giftigkeit  der  Ge- 
mische sehr  schnell  abzunehmen  (Spalte  III)  und  man  empfängt  auch 
hier  den  Eindruck,  dass  der  bereits  gesättigte  Theil  des 
Toxins  der  giftigste  ist. 

Also  auch  hier  könnte  man  beim  ersten  Anblick  mit  Ehrlich  ge- 
neigt sein,  anzunehmen,  dass  im  Diphtherieserum  Toxine  verschiedener 
Giftigkeit  vorkommen.  Die  grosse  Uebereinstimmung  zwischen  den 
Zahlen  von  Spalte  IV  mit  Spalte  II,  und  von  Spalte  V  mit  Spalte  IIP), 
m.  a.  W.  die  Uebereinstimmung  zwischen  den  Werthen,  die  sich  unter 
Zugrundelegung  der  Annahme  berechnen  lassen,  dass  eine  reversible 
Reaction  vorliegt  einerseits,  und  den  rein  experimentell  gefundenen 
Werthen  andererseits,  berechtigen  aber  zu  der  Vorstellung,  dass  es  sich 
hier  um   ein  bewegliches  Gleichgewicht  zwischen  freiem  Toxin,    freiem 


halb   mit  Toxin  an   und  Tito x in   bezeichnet.     (Briefliche   Mittheilung  von  Prof. 
Arrhenius.)     Sonach  wird  die  Gleichung: 

C  Toxin  X  CAntitoxin  =  KCloxinan  X  Clitoxin 
oder,  da  die  Concentrationen  der  beiden  Producte  die  gleichen  sind, 

C  Toxin  X  CAntitoxin  =  KC*Toxinan. 
Ks  ist  nach  Prof.  Arrhenius  wahrscheinlich,  dass  die  Verhältnisse  beim  Tetanolysin 
ähnlich  liegen. 

1)  Für  die  Berechnung  von  x  und  G  verweise  ich  nach  S.  371  u.  375.   Nur  sei 
hier  bemerkt,  dass  die  minimale  letale  Dosis  des  un vermischten  Toxins  0,015  cc 

betrug.    In  0,1  cc  dieses  Toxins  waren  also  7ri,r    =   66,67   tödtlichen  Dosen   vor- 

banden,  wie  auch  in  der  ersten  Horizontalreihe  der  Tabelle  angegeben  ist. 
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Antitoxin  und  der  Verbindung  von  Toxin  und  Antitoxin  handelt,  ganz 
ähnlich  wie  beim  System  Tetanolysin-Antitetanolysin  und  beim  System 
Borsäure- Ammoniak  (vergl.  S.  376).  Sonach  erscheint  die  An- 
nahme von  verschiedenartigen  Toxinen,  von  einem  so- 
genannten Toxinspectrum,  im  Diphtherieserum,  ganz 
überflüssig*). 

Ehrl  ich  hat  diese  Ansicht,  welche  er  lür  das  Tetanusgift  anerkennt, 
für  das  Diphtheriegift  kräftig  bestritten  [77J.  Der  Autor  hegt  die 
Ueberzeugung,  dass  das  Diphtheriegift  aus  mindestens  drei  Giftvarietäten 
besteht. 

1.  Das  Toxin. 

2.  Das  Toxon,  das  Kaninchen  acut,  Meerschweinchen  unter  Lähm- 
ung tödtet. 

3.  Toxonoide,  bei  Kaninchen  Lähmungen  erzeugend,  für  Meer- 
schweinchen unschädlich. 

Arrhenius  ist  ihm  die  Antwort  nicht  schuldig  geblieben  [78J. 

Ich  kann  auf  die  interessante  Discussion,  an  der  sich  auch  nament- 
lich Gruber  [79]  und  von  Dungern  [80 1  betheiligt  haben,  der  erste 
zur  Bekämpfung,  der  zweite  zur  Vertheidigung  von  Ehrlich's  An- 
schauung, nicht  eingehen,  ohne  zu  ausführlich  zu  werden.  Ausserdem 
besteht  dazu  um  so  weniger  Veranlassung,  weil  sie  noch  nicht  zum  Ab- 
schluss  gelangt  scheint  und  ich  die  physikalisch-chemischen  Principien, 
die  der  Discussion  zu  Grunde  liegen,  wie  ich  meine,  in  genügendem 
Maasse  klar  gelegt  habe,  so  dass  man  dem  Weiteren  ohne  Schwierigkeit 
wird  folgen  können^). 

1)  Das  Bestehen  von  Prototoxoiden,  die  beim  Aufbewahren  des  Giftes  ent- 
stehen sollen,  giebt  Madsen  aus  GrQnden,  die  ich  hier  nicht  näher  erörtern  kann, 
in  der  vorliegenden  Abhandlung  zu.  Wie  aber  Arrhenius  neuerdings  mitgetheilt 
hat  (Berl.  klin.  Wochenschr.  1904.  Nr  9)  ist  nach  neueren  Untersuchungen  von 
Madsen  und  Arrhenius  die  Existenz  derselben  höchst  zweifelhaft. 

^)  Nur  scheint  es  mir  erwünscht,  noch  mit  einigen  Worten  auf  eine  gerade 
vor  dem  Abdrucken  des  vorliegenden  Bogens  erschienene  wichtige  Arbeit  von 
Madsen  und  Walbaum  (Centralbl.  f.  Bacteriol.  36.  1904.  S.  242)  hinzuweisen, 
zumal  ich  dadurch  die  Gelegenheit  habe,  auf  eine  Methode  aufmerksam  zu  machen, 
die  die  Beachtung  in  hohem  Maasse  beansprucht.  Eigentlich  war  dieselbe  bereits 
frQher  von  Arrhenius  und  Madsen  zu  einem  anderen  Zweck  benatzt  (vergl. 
unten  S.  336  unter  7.). 

Madsen  und  Walbaum  experimentirten  folgender  Weise: 

»Sie  versetzten  eine  gewisse  Menge  Diphtherietoxin  mit  soviel  Diphtherieanti- 
toxin, dass  das  Gemisch  keinen  toxischen  Effect  bei  Meerschweinchen  mehr  zeigte. 
Wurde  nun  ein  derartiges  Gemisch  auf  erstarrte  Gelatine  gcRchichtet,  so  zeigte  sich 
nach  längerer  Zeit  in  der  oberen  Schicht  der  Gelatine  ein  Uebermaass  von  Antitoxin 
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Noch  sei  hier  erwähnt,  dass  Arrhenius  nicht  nur  die  Bind- 
ung von  Toxin  und  Antitoxin,  sondern  auch  die  damit  vergleich- 
bare Hämolysinbildung  auf  das  Massenwirkungsgesetz  zurückgeführt 
hat  [81,  82].  Indem  er  sich  nämlich  auf  den  Standpunkt  Ehrlich's 
stellt,  dass  das  Hämolysin  aus  einer  chemischen  Bindung  von  Ambo- 
ceptor  und  Complement  entsteht  (vergl.  S.  349),  die  nach  dem  Gesetze  des 
Theilungsprincipes  in  die  Blutkörperchen  eindringen  (vergl.  unten  S.  385), 
stellt  er  sich  vor,  dass  die  Bildung  des  Hämolysins  aus  den  zwei  Com- 
ponenten  nach  einer  ähnlichen  Gleichung  vor  sich  geht,  die  auch  bei 
der  Sättigung  von  Gift  und  Gegengift  obwaltet. 

^Amboceptor  X  ^Complement  ^^^^  ^v^Ämolysin 

oder  allgemeiner,  nach  der  Gleichung: 

C^Amboceptor  X  ^Complfmeiit  ^=  KCmmoljsln         •  (2) 


und  in  den  unteren  Schiebten  von  Toxin.  Offenbar  war  also  im  ursprQnglicben  Ge- 
misch noch  freies  Antitoxin  und  freies  Toxin  vorhanden  gewesen,  von  dem  das 
Antitoxin  langsamer  in  die  Gelatine  diffundirte  als  das  Toxin. 

Die  Autoren  beschreiben  den  Versuch  etwa  folgendermaassen : 

Man  versetzt  2  cc  Diphtherietoxin  mit  einer  Antitoxinmenge  von  12  Immuni- 
sationseinheiten.  Dieses  Gemisch  hat  absolut  keinen  toxischen  Effekt  auf  Meer- 
schweinchen. Es  sind  eine  Reihe  Eprouvetten  aufgestellt  worden,  die  alle  eine  er- 
starrte 10  Vo ige  Gelatinelösung  enthalten.  Auf  je  eine  Gelatineoberfläche  bringt  man 
2  cc  des  eben  genannten  Toxin  Antitoxingemisches  und  überlässt  dann  die  Röhrchen 
sich  selbst  bei  2^  ä  3^  C.  Nach  einiger  Zeit  entfernt  man  die  Flüssigkeit,  wäscht 
die  Gelatineoberfläche  mit  e*ner  sterilen  NaClLösung  ab,  zerschneidet  die  Gelatine- 
Säule  in  Würfel,  schmilzt  dieselben  und  ermittelt  den  Gehalt  an  Antitoxin  resp. 
an  Toxin. 

Beispiel:  Nach  einer  Versuchsdauer  von  66  Tagen  entfernt  man  ^1%^^  der 
oberen  Gelatinescbicht,  versetzt  mit  0,0035  cc  Toxin,  eine  auf  sich  selbst  zweifellos 
letale  Dosis;  das  Thier  bleibt  unversehrt. 

Hieraus  geht  hervor,  dass  sich  in  der  oberen  Gelatineschicht  freies  Antitoxin 
befand. 

Ferner  schmilzt  man  die  weiter  nach  unten  gelegenen  10  cc  Gelatine.  Die 
eine  Hälfte  tödtet  Meerschweinchen  innerhalb  ^^\i  Tagen.  Die  andere  Hälfte  wird 
mit  400  Immunisationseinheiten  versetzt  Jetzt  entsteht  nach  der  Infektion  bloss 
ein  vorübergehendes  Hautödem. 

Aus  diesem  Versuche  —  andere  gaben  ein  gleichlautendes  Resultat  —  erhellt, 
dass  nach  Sättigung  von  Diphtherietoxin  durch  Diphtherieantitoxin,  die,  nach  dem 
Thierexperiment  zu  urtheilen,  eine  vollständige  Inactivirung  des  Giftes  zur  Folge  hat, 
dennoch  freies  Toxin  und  freies  Antitoxin  vorhanden  bleibt  (S.  377).  Das  kann 
kaum  anders  als  dadurch  erklärt  werden,  dass  hier  eine  partielle  Dissociation  der 
Verbindung  Toxin-Antitoxin  vorliegt.  Es  handelt  sich  also  um  denselben  Fall,  wie 
wenn  äquivalente  Mengen  Borsäure  und  Ammoniak  mit  einander  vermischt  sind. 
Es  bleiben  dann  noch  freies  Ammoniak  und  freie  Borsäure  neben  borsaurem  Ammoniak 
in  der  Flüssigkeit  bestehen. 
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Mit  dieser  exponentiellen  Form  C*  Amboceptor  will  Arrhenius  oflFen- 
bar  aussagen,  dass  a  Molecüle  des  Amboceptors  mit  einem  Molecül  des 
Complementes  sich  zu  einem  Molekül  Hämolysin  verbinden.  Arrhenius 
bemerkt,  dass  in  den  von  ihm  untersuchten  Fällen,  der  Exponent  a  ge- 
wöhnlich den  Werth  1  oder  ^/s,  seltener  Vs  annahm. 

Ist  demnach  a,  z.  B.  V»,  so  lautet  die  Formel 

^  /SAmboeeptor   X   ^Complement  =  ^Hämolysin 

oder 

Kj   Amboceptor  X  ^  ComplemeDt  ^^  ^  Hämolysin   • 

Es  müssen  hier  also  doppel-  und  dreifache  Moleküle  gebildet  sein 
(vergl.  oben  S.  373  und  unten  S.  384). 

Gelegentlich  dieser  Untersuchungen  hat  der  Autor  noch  gefunden, 
dass  das  bei  der  Immunisirung  von  Thieren  gegen  den  hämolytischen 
Einfluss  fremdartigen  Blutes  das  fertige  Hämolysin  als  ganzes  und 
nicht  das  freie  Complement  bei  der  Immunisirung  gebildeten  Anti- 
complement  gebunden,  und  also  unschädlich  gemacht  wird  (vergl.  S.  353). 
Besser  wäre  es  demnach  das  Anticomplement  mit  Antihämolysin  zu 
bezeichnen. 

Die  Mittheilung  aller  dieser  der  Hämolysinbildung  betreffenden 
Experimente  steht  augenblicklich  noch  aus.  Der  Autor  hat  dieselben  in 
Aussicht  gestellt. 


5.  Bindungsverhältnisse  des  Agslutinins  (und  des  Hämolysins) 
vom  Standpunkt  des  Theilungsprincips. 

Wenn  eine  Bacteriencultur  einem  Thier  einverleibt  wird,  so  be- 
kommt bekanntlich  das  Blutserum  dieses  Thieres  die  Eigenschaft  die 
Bacterien  einer  gleichnamigen  Cultur  zusammenzukleben,  zu  agglutiniren. 
Die  im  genannten  Serum  entstandene  Substanz,  welche  diese  Zusammen- 
klebung  vermittelt,  bezeichnet  man  mit  dem  Namen  Agglutinin. 

Eisenberg  und  Volk  [83 J  haben  eine  grosse  Zahl  von  quanti- 
tativen Versuchen  angestellt,  um  die  Bindungsverhältnisse  des  Agglu- 
tinins  gegenüber  den  Bacterien  zu  ermitteln. 

Die  Versuche  wurden  so  ausgeführt,  dass  zu  einer  bestimmten  Menge  von 
Bacterien  eine  gegebene  Menge  agglutinirendes  Serum  zugesetzt  wurde.  Nachdem 
die  Mischung  zwei  Stunden  im  Thermostat  bei  37^  und  danach  24  Stunden  bei 
Zimmertemperatur  gestanden  hatte,  war  der  Gleichgewichtszustand  längst  einge- 
treten —  eigentlich  war  das  schon  nach  weniger  als  fünf  Minuten, 
selbst  bei  0"  eingetreten  —  und  die  Bacterien  hatten  sich  am  Boden  unter 
einer  klaren  Flüssigkeit  zusammengepackt. 
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Um  dann  die  im  Serum  zurückgebliebene  Agglutininmenge  zu  ermitteln,  wurde 
von  der  Flüssigkeit  ein  wenig  abpipettirt  und  es  wurde  untersucht,  in  welcher  Ver- 
dünnung sie  noch  eine  eben  deutliche  Agglutination  der  betreffenden  Bacterien  her- 
vorzurufen vermochte. 

In  derselben  Weise  war  die  Stärke  des  ursprünglich  zugesetzten  agglu- 
tinirenden  Serums  bestimmt.  Durch  Subtraction  der  eben  erwähnten  Agglutinin- 
menge von  der  im  Serum  ursprünglich  vorhandenen,  konnte  dann  ermittelt  werden, 
wie  viel  von  dem  zugegebenen  Agglutinin   in   die  Bacterienleiber  eingedrungen  war. 

Der  Agglutiningehalt  wurde  folgendermaassen  ausgedrückt.  Wenn  man  z.  B. 
40000  Wasser  zu  1  cc  der  zu  untersuchenden  Flüssigkeit  hinzusetzen  müsste,  damit 
die  agglutinirende  Wirkung  auf  noch  nicht  agglutinirte  Bakterien  eben  bemerkbar 
blieb,  so  war  der  Agglutiningehalt  der  Fitlssigkeit  40000  Einheiten. 

Es  ist  Arrhenius  nun  gelungen  [84]  zwischen  der  in  die  Bac- 
terien aufgenommenen  und  der  in  der  Flüssigkeit  gebliebenen  Agglutinin- 
menge eine  Gesetzmässigkeit  zu  entdecken.  Es  stellt  sich  nämlich 
heraus,  dass  das  Agglutinin  sich  über  Bacterien  und  um- 
gebende Flüssigkeit  nach  dem  Gesetze  des  Theilungs- 
principes  vertheilt. 

Von  diesem  Princip  ist  bereits  mehrmals  die  Rede  gewesen.  Ich 
verweise  nach  Bd.  II,  S.  411  flf.,  diesen  Band  S.  73,  246  und  auch  besonders 
im  letzten  Kapitel  wird  noch  darüber  gehandelt.  Bei  der  Nachlesung 
wird  man  bemerken,  dass,  wenn  eine  Substanz  mit  zwei  nicht  mischbaren 
Flüssigkeiten  geschüttelt  wird,  dieselbe  sich  über  die  beiden  Flüssig- 
keiten nach  dem  Verhältniss  der  Löslichkeiten  vertheilt.  Ob  man  wenig 
oder  viel  von  dieser  Substanz  nimmt  ist  dabei  gleichgültig.  Das  Ver- 
hältniss der  gelösten  Mengen,  das  man  hier  mit  dem  Namen  Theilungs- 
coefficient  berechnet,  ist  davon  unabhängig;  bei  unveränderter  Temperatur 
ist  der  Theilungscoefficient  ein  constanter  Werth. 

Aehnliche  Gesetzmässigkeit  gilt,  wenn  die  Substanz  sich  nicht  über 
zwei  Flüssigkeiten,  sondern  über  eine  Flüssigkeit  und  einen  festen 
Körper  vertheilt.  Nach  van't  Hoff's  Ausführungen  giebt  es  ja  Auf- 
lösungen von  Substanzen  in  festen  Körpern,  sogenannte  feste  Lös- 
ungen. Und  so  kann  man  sich  hier  vorstellen,  dass  in  einer  Bacterien- 
suspension  das  Agglutinin  sich  vertheilt  über  die  Bacterienleiber  und 
der  umgebenden  Flüssigkeit,  und  zwar  wenn  das  Theilungsprincip  hier 
gültig  ist,  stets  nach  einem  einfachen  festen,  constanten  Verhältniss. 
Wenn  z.  B.  in  einem  Versuch  die  Bacterien  5  mal  mehr  von  einer 
Agglutininmenge  aufgenommen  haben  als  die  Flüssigkeit,  so  muss  das 
in  einem  anderen  Versuch,  wo  ceteris  paribus  2  cc  Agglutinin  zur 
Verfügung  stand,  auch  der  Fall  sein. 

Jedoch  lehrt  die  Umrechnung  von  l^isenberg  und  Volk's  Ver- 
suchen, dass  das  nicht  zutrifft. 
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Nun  hat  N ernst  darauf  hingewiesen,    dass   der  Molecularzustand 

chemischer  Verbindungen  nicht  in  allen  Medien  derselbe  ist.     So  z.  B. 

ist  Benzoesäure,    in  Wasser   gelöst    CßHjCOOH,    in    Benzol  gelöst    ist 

die  Substanz  als  Doppelmolecül  vorhanden,  also  als  2  CßHsCOOH.   Unter 

diesen  Umständen  ist  das  Verhältniss 

Concentration  von  Benzoesäure  in  Wasser  (Cj)     ,    .      n      a     * 

Concentration  von  Benzoesäure  in  Benzol    (C^)  ' 

sondern  es  gilt,  wie  ich  unter  ^Histologisches^  2  b  erörtert  habe, 

C  C  ^ 

-;k=  =  constans,  oder  ~-  =  constans.  M 

Dem  entsprechend  hat  Arrhenius  auf  empirischem  Wege 
gefunden 

(Concentration  des  Agglutinins  in  den  Bakterienleibern)^  _ 
(Concentration  des  Ag^lutinins  in  Culturflüssigkeit)'"         "  *  •  V  ; 

In  Analogie  mit  dem  bei  Benzoesäure  Erörterten  könnte  man  hier 
sagen:  das  Agglutinin  in  der  Flüssigkeit  (freies  Agglutinin) 
hat  ein  anderthalb  Mal  so  grosses  Moleculargewicht,  wie 
das  in  den  Bacterienleib  aufgenommene  Agglutinin,  m.  a.  W. 
besteht  in  der  Flüssigkeit  das  Agglutininmolekül  aus  einem  Polymeren  von 
3  einfachen  Molecülen,  so  besteht  das  Agglutinin  im  Bacterienleib  nur 
aus  einem  Doppelmolecül. 

Aus  folgendem  Beispiel  möge  hervorgehen,  wie  sich  der  ebenge- 
nannte Quotient  wirklich  als  Constante  documentirt. 

Es  handelt  sich  hier  um  das  Serum  eines  Pferdes,  das  mit  Typhus 
bacillen  geimpft  worden  ist.  Das  Serum  hat  dadurch  das  Vermögen 
erhalten,  in  Aufschwemmungen  von  Typhusmikroben  in  0,82^/oiger  NaCI- 
Lösung,  die  Bacillen  zu  agglut'niren. 

C  B  I     Constante, 

Concentration  des  j  Concentration  des  Aggiutiniiis  !  p™r,n|i  (3)  au« 

Agglutinins   in   den  !  in  der  Flüssigkeit  I   c  und  B  be- 

Bacterienleibern  |       der  Bacteriensuspension .      |        rechnet 

180  20                            24,4 

340  60  i        22,6 

1500  500  '        23,7 

'  6500  3500  ■        28.8 

11000  9000                           25,4 


J)  Diese  Constante  hat  selhstverstäntUicli  einen  nndeivn  Werth  wie  di«»  vorige. 
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Man  sieht,  dass  trotz  Anwendung  von  weit  auseinander  gehenden 
Agglutininmengen,  der  Quotient  in  sehr  befriedigender  Weise  constant  ist. 

Ich  habe  hier  die  Bezeichnungen  ,G*  und  ^B"  vonArrhenius  flbemommen, 
um  dem  Leser  noch  mit  einigen  Worten  klar  zu  machen,  wie  der  Autor  zu  der 
von  ihm  in  der  ursprQnglichen  Abhandlung  angewandten,  aber  nicht  näher  erörterten 
Formel  C  =  const.  B  '/s  gelangt  ist. 

Entsprechend  der  in  der  Tabelle  gegebenen  Bezeichnung  der  Buchstaben  kann 
nämlich  Formel  (3)  geschrieben  werden: 

~R2"  ~  Constans 

also  C'  =  Constans  X  B*. 
Zieht  man  aus  dieser  Gleichung  die  Cubikwurzel,  so  bekommt  man 

C  =  Constans  1)  X  B^/3 (3  a). 

Diese  Untersuchungen  zeigen  u.  A.,  dass  die  Agglu- 
tinine  wirklich  von  dem  Bacterienleib  aufgenommen 
werden  und  nicht,  wie  man  sich  früher,  besonders  nach 
Bordet's  Untersuchungen  vorstellte,  auf  der  Oberfläche 
condensirt  werden.  Einmal  in  den  Bacterienleib  aufgenommen, 
können  die  Agglutinine  in  demselben  Veränderungen  herbeiführen^). 

Eine  ganz  ähnliche  Ansicht  vertritt  nun  Arrhenius  mit  Bezug  auf 
das  Hämolysin.  Der  Amboceptor  vertheilt  sich  über  Blutkörperchen 
und  umgebende  Flüssigkeit  und  zwar  in  dem  Sinne,  dass  die  Blut- 
körperchen bei  weitem  den  grössten  Theil  in  sich  aufnehmen.  Auch 
das  Complement  vertheilt  sich  über  Blutkörperchen  und  Umgebung, 
aber  von  dieser  Substanz  geht  nur  ein  relativ  kleiner  Theil  in  die  Blut- 
körperchen über.  Was  hinein  geht,  verbindet  sich  nun  mit  dem  Ambo- 
ceptor zu  Hämolysin.  Von  einer  Sensibilisirung  des  Alexins  (Comple- 
mentes)  wie  es  sich  Bordet  vorstellt  (S.  344),  ist  also  nach  Arrhenius 
nicht  die  Rede. 

Ich  kann  hier  die  Versuche,  welche  den  Ansichten  von  Arrhenius 
bezüglich  der  Hämolysinbildung  zu  Grunde  liegen,  nicht  anführen,  weil 
diese  augenblicklich  noch  nicht  veröflfentlicht  sind.  Arrhenius  hat  bis 
jetzt  bloss  die  Resultate  dieser  auf  Wunsch  von  Ehrlich  vorgenommenen 
Untersuchungen  mitgetheilt  [82]. 

1)  Dieser  Constans  ist  wieder  ein  anderer  als  der  Vorige;  er  ist  die  Cuhik- 
wurzel  aus  der  vorigen  Constante.  Aber  wenn  ein  Werth  constant  ist,  so  ist  auch 
seine  Cubikwurzeln  eine  Constante. 

s)  Es  kommt  mir  wahrscheinlich  vor,  dass  diese  in  einer  Zustandsändernng 
(einer  Art  Ausflockung)  der  CoDoTde  in  den  Bacterien  bestehen. 
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6.  Verbindungswärine  von  Tetanolysin  und  Antitetanolysin. 

Arrhenius  und  Madsen  haben  den  aus  der  Gleichung  (1)  oder 
(la)  von   S.  373  abgeleiteten   Factor  K   (Gleichgewiehtsonstante)  auch 
benutzt,  um  die  Wärmetönung  (W)  bei  der  Verbindung  von  1  Gramm- 
molecül  Tetanolysin  und  1  Grammmolecül  Antitetanolysin  zu  ermitteln. 
Sie  haben  hierzu  die  von  van't  Hoff  angegebene  Formel  benutzt: 
d.lognat.K_     W 
dt         ""1,99T^ 
Hier  ist  t  die  Temperatur,    T  die   absolute    Temperatur,    W  die 
gesuchte  Wärmemenge. 

Sie  haben  die  Grösse  von  K  bei  zwei  Temperaturen  ermittelt 
(vergl.  S.  375).  Bei  t'  =  37,25  ^  war  K  =  1,18  und  bei  t"  =  20«  war 
K  (K')  =  0,25. 

Die  Formel  lässt  sich  nun  in  folgender  Weise  schreiben: 

log  nat.  K  ~  log  nat.  K^ W 

t'  —  V'  ""  l,99-(t'  +  273)  (V  +  273) 

^  _  lognatK-lognat^K^  ^  ^  ^^  ^^,  _  2^3^  ^^,  ^  ^^g^ 

L     ü 

W  =  J2?  5?^gl^|-^|i  n_^tJ^  X  1,99  X  310,25  X  293  = 

2,3035^^ogl,18- 2,302^^^^  X  1,99  X  3t0,25 X 293  =  6600  Cal. 

Hiemach  werden  also  bei  der  Verbindung  von  1  Grammmolecül 
Tetanolysin  mit  1  Grammmolecül  Antitetanolysin  annähernd  6600  Galerien 
frei.  Diese  Wärmeentwickelung  ist  erheblich,  wenn  man  bedenkt,  dass 
bei  der  Neutralisation  eines  Grammmolecüls  einer  starken  Säure  und 
einer  starken  Base  nur^  die  doppelte  Wärmemenge  (13700  Galerien  bei 
18  ö)  frei  wird. 


7.  Moleculargewicht  von  Diphtherietoxin. 

Da  es  bis  jetzt  noch  nicht  gelungen  ist,  Toxin-  und  Antitoxin- 
präparate von  Diphtherie  von  hinreichender  Reinheit  herzustellen  und 
es  also  nicht  möglich  ist,  durch  directe  Methoden,  wie  Gefrierpunkt- 
oder Dampfspannungermittelung  das  Moleculargewicht  zu  bestimmen, 
so  haben  Arrhenius  und  Madsen  eine  indirecte  Methode  versucht  [85]. 
Diese  beruht  auf  der  grösseren  Diffusionsgeschwindigkeit,  die  Stoffe  mit 
kleinerem  Molecül  gegenüber  solchen  mit  grösserem  Molecül  aufweisen. 
Bekanntlich   ist  bei  Gasen  die   Diffusionsgeschwindigkeit   der   Quadrat- 
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Wurzel  des  Moleculargewichtes  umgekehrt  proportional,  also  wenn  D  die 
Diffusionsgeschwindigkeit  und  m  das  Moleculargewicht  bedeuten,  ist 
D}/m  constant.  Bei  wässerigen  Lösungen  von  festen  Stoffen  ist  das 
nach  Hüfner  und  Euler  nur  in  beschränktem  Maass  der  Fall.  Bei 
12®  C.  schwankt  das  Product  D>^m  um  5,4  (für  Rohrzucker  =  5,3  für 
Mannit  5,4,  für  Citronensäure  5,7,  für  Weinsäure  5,4,  Aethylalkohol  5,0 
und  Ammoniak  5,8). 

Arrhenius  und  Madsen  haben  nun  die  Diffusionsgeschwindig- 
keit von  Toxinen,  mit  der  bekannten  Diffusionsgeschwindigkeit  von  Koch- 
salz verglichen.  Hierzu  wurde  eine  5°/'oige  neutralisirte  Lösung  von 
feiner  Gelatine  in  einem  Reagensröhrchen  sterilisirt  und  abgekühlt.  Auf 
die  Oberfläche  wurden  dann  2  cc  einer  wässerigen  Lösung  der  zu  unter- 
suchenden Substanz  geschichtet.  Nach  einiger  Zeit  wurde  das  Röhr- 
chen vorsichtig  zerbrochen  und  von  dem  oberflächlich  schnell  abge- 
waschenen Gelatinecylinder  Stückchen  von  bestimmter  Dimension  ausge- 
schnitten und  deren  Toxitität  ermittelt.  Es  geschah  dies  bei  Diphtherietoxin 
durch  das  Thierexperiraent.  Die  Minimum  letale  Dosis  für  Meerschweinchen 
von  250  g  betrug,  wenn  die  ursprüngliche  Toxinlösung  gebraucht  wurde, 
0,0027  cc;  von  der  Flüssigkeit,  welche  nach  dem  Versuch  die  Gelatine 
noch  bedeckte  0,004  cc;  von  der  oberen  Gelatineschichte  0,01  cc;  von 
der  darauffolgenden  Schichte  0,048  cc  und  von  der  dritten  Schichte  2  cc. 

Die  darunterliegenden  Schichten  waren  gar  nicht  toxisch. 

Gleichartige  Experimente  wurden  mit  Diphtherieantitoxin,  Tetano- 
lysin  und  Antitetanolysin  ausgeführt. 

Aus  diesen  Experimenten  wurden  die  folgenden  Diffusionscon- 
stanten  D  berechnet: 

Für  Diphtherietoxin     .     .     .     .     0,0142 
.,     Diphtherieantitoxin    .     .     .     0,00149 

^     Tetanolysin 0,0366 

^     Antitetanolysin     ....     0,00205 

Man  sieht  dass  die  Diffusionsconstanten  für  die  beiden  Antitoxine 
viel  kleiner  sind  als  für  die  betreffenden  Toxinen  ,  woraus  hervorgeht, 
dass  die  Moleculargewichte  der  Antitoxinen  viel  grösser 
sind  als  die  der  Toxinen. 

Wie  die  Verfasser  mit  Recht  hervorheben,  kann  diese  Methode 
nicht  zu  genauen  Moleculargewichtsbestimmungen  dienen,  weil  die  Gleich- 
ung K  V  m  =^  5,4  keineswegs  allgemeine  Giltigkeit  hat.  Bei  abnehmen- 
dem Moleculargewicht,  oder  besser  gesagt,  bei  Vereinfachung  des  Mole- 
cularbaues  steigt  der  Werth  von  K  Vm.  Vielleicht  findet  man  später 
statt  Kym  einen  Ausdruck,  der  allgemeinere  Gültigkeit  besitzt. 

25* 
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8.  Ansichten  von  R.  SIeeswyk  fiber  das  Wesen  von  Infection  und 

Immunität. 

Im  vorigen  Jahre  erschien  eine  merkwürdige  Schrift  [86],  die  in  den 
Bücherbesprechungen  der  medicinischen  Zeitschriften  nur  oberflächliche 
Erwähnung  gefunden  hat.  Vielleicht  trägt  der  Verfasser  selbst  theil- 
weise  die  Schuld  hieran,  weil  das  Büchlein  nicht  in  sehr  übersichtlicher 
Weise  geschrieben  ist;  zum  anderen,  nicht  geringen  Theil  mag  die  Ur- 
sache sicher  auch  darin  liegen,  dass  der  Autor  über  verschiedene  funda- 
mentale Probleme,  auch  auf  rein  physikalischem  Gebiete,  Auffassungen 
hat,  die  von  den  gangbaren  Vorstellungen  so  sehr  abweichen,  dass  ein 
eingehendes  und  zeitraubendes  Studium  erforderlich  ist,  um  ihm  folgen 
zu  können. 

Ich  möchte  versuchen,  hier  das  Wesentliche  mitzutheilen. 

Der  Verfasser  stellt  sich  auf  den  Standpunkt  der  Neuronenlehre, 
d.  h.  auch  nach  ihm  besitzen  die  Ganglienzellen  zwei  Arten  von  Aus- 
läufern: Dendrieten  und  Neurieten,  die  mit  der  Ganglienzelle  das 
Neuron  bilden.  Der  Neuriet  (früher  Deiter'sche  Ausläufer  genannt) 
ist,  sofern  es  sich  um  ein  motorisches  Neuron  handelt,  der  Nerv,  der 
zum  Muskel  geht  und  sich  darin  zu  feinen  Fibrillen  verzweigt. 

Hier  begegnet  man  bereits  einer  Abweichung  von  der  gangbaren 
Meinung.  Während  nämlich  allgemein  angenommen  wird,  dass  der 
Achsencylinder  des  Neurieten  in  die  Muskelsubstanz  (d.  h.  in  die  Zwischen- 
scheiben) continuirlich  übergeht,  liegt  derselbe  nach  SIeeswyk  der 
Muskelsubstanz  nicht  an.  Zwischen  beiden  befindet  sich  vielmehr  noch 
ein  wenig  Lymphe.  Der  den  Muskel  zur  Contraction  bringende  Reiz 
muss  nach  dem  Autor  durch  die  Lymphe  übertragen  werden.  Auch  die 
Ganglienzelle  mit  ihren  Ausläufern  (Dendrieten)  liegt  in  Lymphe. 

Es  handelt  sich  hier  also  um  eine  galvanische  Kette  (vergl.  Bd.  II 
S.  332);  die  eine  Elektrode  ist  die  Ganglienzelle,  mit  den  feinen  Dendrieten; 
die  andere  Elektrode  wird  von  den  feinen  Fibrillen  gebildet,  die  dem 
Muskel  fast  anliegen.  Die  Flüssigkeiten,  in  denen  die  Elektroden  liegen, 
ist  die  beiderseitige  Lymphe;  den  Verbindungsdraht  bildet  der  Achsen- 
cylinder. 

Sobald  chemische  und  damit  osmotische  Veränderungen  an  der 
Ganglienzellenseite  stattfinden,  entsteht  ein  elektrischer  Strom,  der  den 
Muskel  zur  Oontraction  bringt.  Die  Leitung  des  Stroms  zur  Muskel- 
substanz wird,  wie  bereits  gesagt,  durch  die  Lymphe  vermittelt;  sie  ist 
dazu  im  Stande,  weil  sie  eine  Elektrolytlösung  ist. 

Ein  starkes  Argument  für  seine  Anschauung  erblickt  der  Ver- 
fasser   in  der  Wirkung   von   Curare.     Wenn   man  einem  Thiere   Curare 
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einverleibt,  so  kann  bekanntlich  der  Muskel  nicht  mehr  willkürlich  be- 
wegt werden.  Was  ist  die  Ursache  hiervon?  Der  periphere  Nerv  ist 
reizbar  geblieben,  der  Muskel  als  solcher  ebenso.  Das  Hinderniss  findet 
sich  also  im  Nervenhügel.  Sleeswyk  glaubt,  dass  die  Wirkung 
des  Pfeilgiftes  darauf  zurückzuführen  ist,  dass  dasselbe 
die  Leitfähigkeit  der  zwischenNervenfibrillen  undMuskel 
gelegenen  Lymphe  beeinträchtigt  resp.  aufhebt. 

Auf  welche  Weise  hat  man  sich  aber,  nach  dem  Autor,  diese  Be- 
einträchtigung oder  Aufhebung  des  Leitvermögens  seitens  Curare  vor- 
zustellen? 

Die  Beantwortung  dieser  Frage  findet  man  in  einer  ganz  neuen 
Hypothese  über  das  Leitvermögen  der  Elektrolyte. 

Aus  den  bekannten  Versuchen  von  Hertz  hat  sich  ergeben,  dass 
elektrische  Wellen  existiren  und  dass  diese  den  gleichen  Gesetzen  der 
Brechung,  Reflexion,  Laterferenz  gehorchen,  wie  die  Schall-,  Licht- 
und  Wärmewellen.  Aber  ebenso  wie  es  Schall-,  Licht-  und  Wärme- 
wellen von  verschiedener  Wellenlänge  giebt,  so  haben  auch  die  elek- 
trischen Wellen  nicht  sämmtlich  die  gleiche  Wellenlänge. 

Diese  Sachlage  lässt  sich  nach  Sleeswyk  durch  folgendes  spectrum- 
artige  Schema  versinnlichen,  aus  dem  gleichzeitig  die  relative  Grösse  der 
Wellenlänge  von  elektrischen  Strahlen,  Wärme-,  Licht-,  chemischen  und 
Röntgenstrahlen  hervorgeht.  Demnach  besitzen  die  elektrischen  Wellen 
eine  relativ  grosse  Wellenlänge,  bezw.  geringe  Schwingungsgeschwindigkeit. 


Elektrische  Strahlen     Wärmestrahlen     Lichtstrahlen    Chem.  Strahlen     Uöntgon- 
(ultraroth)  (roth-violett)        (ultraviolett)       strahlen 


Ein  elektrischer  Strom  besteht  aus  einer  grossen  Zahl  elektrischer 
Wellen  von  verschiedener  Länge,  resp.  verschiedener 
Schwingungsgeschwindigkeit,  ebenso  wie  das  mit  einem  Bündel 
weissen  Lichtes  der  Fall  ist. 

Welches  Gemisch  von  Elektricitätsstrahlen  in  einem  Strom  vor- 
handen ist,  das  hängt  von  der  Elektricitätsquelle  ab.  Sind  sie  aus 
chemischer  Wirkung  geboren,  so  wird  die  qualitative  und  quantitative 
Zusammensetzung  des  Gemisches  durch  die  Art  der  Substanzen  bedingt, 
die  miteinander  in  chemische  Wechselwirkung  getreten  sind.  Ob  um- 
gekehrt ein  elektrischer  Strom  chemische  Umsetzung  herbeiführt,  hängt 
von  dem  Umstand  ab,  ob  darin  Strahlen  vorhanden  sind,  mit  deren 
Schwingungen  die  betreffenden  Theile  der  chemischen  Verbindung  reso- 
niren  können.    Da  der  Strom  eine  sehr  grosse  Mannigfaltigkeit  von  Elek- 
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tricitätsstrahlen  enthält,  so  wird  er  wohl  immer  zu  chemischen  Um- 
setzungen geeignet  sein.  So  erklärt  es  Sleeswyk  auch,  dass  ein 
einzelner  Elektricitätsstrahl,  also  ein  Strahl  von  gewisser  Wellenlänge 
in  chemischem  Sinne  für  gewöhnlich  unwirksam  ist. 

Bei  dieser  Anschauung  lässt  sich  nach  dem  Autor  auch  der  Leit- 
ungswiderstand verstehen.  Diejenigen  Elek tricitätsstrahlen ,  die  den 
Schwingungen  der  StoflFe  entsprechen,  aus  welchen  der  Schliessungsdraht 
zusammengesetzt  ist,  bleiben  im  Draht  zurück  (und  erzeugen  Wärme). 
Was  nicht  mitschwingt,  kann  den  Draht  verlassen. 

Verstehe  ich  den  Verfasser  recht,  so  führt  seine  Anschauung  zu 
der  Consequenz,  dass  der  Widerstand  nicht  nur  von  der  Zusammen- 
setzung des  Drahtes,  sondern  auch  von  der  Elektricitätsquelle  abhängig 
ist.  Was  nun  für  einen  Draht  gilt,  ist  auch  für  eine  Elektrolytlösung 
wahr.  Die  Leitfähigkeit  wird  hier  bedingt  durch  die  Frage,  ob,  und 
wie  weit  die  Ionen  mit  den  Elektricitätsstrahlen  mitschwingen  können. 
Die  resonirenden  Strahlen  bleiben  zurück,  die  nicht  resonirenden  ver- 
lassen die  Elektrolytlösung.  Je  umfangreicher  die  Mitschwingung,  um 
so  grösser  ist  das  Leitvermögen.  Auch  das  Leitvermögen  der  Elektrolyte 
ist  demnach,  wie  mir  aus  Sleeswyk 's  Ausführungen  hervorzugehen 
scheint,  keine  constante  Grösse,  ebensowenig  wie  das  Leit- 
vermögen eines  Metalldrahtes,  sondern  hängt  auch  von 
der  Natur  der  Elektricitätsquelle  ab. 

Und  nun  zur  Anwendung  auf  die  Curarewirkung!  Diese  beruht 
alsdann  darauf,  dass  die  Elektricitätswellen ,  die  durch  den  Nerv  dem 
Muskel  zugeführt  werden,  seitens  des  in  der  perimuscularen  Lymphe 
angehäuften  Pfeilgiftes  zurückgehalten  werden. 

Als  ein  vollkommen  gleichartiger  Vorgang  wird  die  Toxin  Wirk- 
ung gedeutet. 

Ebenso  wie  das  Curare  sich  in  der  zwischen  Nervenfibrillen  und 
Muskelsubstanz  sich  befindenden  Lymphe  anhäuft,  so  setzt  sich  das 
Toxin  in  der  Gewebflüssigkeit  ab,  die  zwischen  anderen  Zellen  und 
zugehörigen  Nervenfibrillen  gelegen  ist.  Das  Toxin  hat  nun  weiter  das 
Vermögen  eine  Schirmwirkung  auf  Elektricitätswellen  auszuüben;  d.  h. 
bestimmten,  von  Neuronen  kommenden  Elektricitätstrahlen  (Reizen)  wird 
der  Durchgang  verweigert. 

Sleeswyk  unterscheidet  die  vom  Neuron  stammenden  Reize 
nach  ihrer  Wirkung  in  assimilative  und  dissim  ilative. 

Die  assimilativen  Reize  sind  Elektricitätschwingungen,  die  Syn- 
thesen in  der  Zelle  herbeiführen;  die  dissimilativen  solche,  die  den  Ab- 
bau besorgen. 
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Bringt  die  chemische  Zusammensetzung  des  Toxins  es  mit  sich, 
dass  dissimilative  Reize  durch  dasselbe  zurückgehalten  werden,  so  kann 
Dissimilation  in  der  Zelle  nur  in  mangelhaftem  Grade  stattfinden  und 
so  bilden  sich  aus  dem  Protoplasma  Producte,  die  eine  weniger  weit- 
gehende Spaltung  erfahren  haben,  als  sonst  unter  normalen  Umständen 
stattfindet.  Diese  Protoplasmaproducte  von  beschränktem  Spaltungsgrad 
sind  nach  Sleeswyk  die  Antitoxine. 

Werden,  wie  das  bei  anderen  Toxinen  der  Fall  ist,  die  assimila- 
tiven  Reize  von  letzteren  zurückgehalten,  so  ist  die  synthetische  Thätig- 
keit  der  Zelle  mangelhaft,  wenn  auch  durch  sogen.  ;, altruistische '^  Zellen- 
thätigkeit  eine  grössere  Menge  anderwärts  assimilirte  Nahrung  von  anderen 
Stellen  zugeführt  werden  möchte. 

Wie  ist  nun  die  erworbene  Immunität,  „das  Giftfest  werden^ 
des  Organismus  nach  stattgehabter  spontaner  Infection  und  nach  künst- 
licher Immunisirung  aufzufassen? 

Sleeswyk  denkt  sich  diesen  Process  folgend ermaassen:  Normaliter 
besteht  zwischen  den  assimilativen  und  dissimilativen  Reizen,  die  wie 
gesagt,  vom  Neuron  der  Zelle  zugeführt  werden,  ein  kinetisches  Gleich- 
gewicht. Dieses  wird  nun  durch  die  Schirmwirkung  eines  Toxins  un- 
mittelbar gestört,  sei  es,  dass  dasselbe  die  assimilativen,  sei  es,  dass  es 
die  dissimilativen  Reize  absorbirt.  Demzufolge  können  Neuron  und 
zugehörige  Zelle  sich  nicht  die  Wage  halten.  Dennoch  ofienbart  sich 
eine  Neigung  zur  Wiederherstellung  des  Gleichgewichts,  indem  mehr  von 
der  absorbirten  Reizart  durch  das  Neuron  producirt  wird. 

Nehmen  wir,  um  den  Gedanken  näher  zu  erörtern,  an,  dass  es 
sich  hier  um  eine  Absorption  des  dissimilativen  Reizes  handelt,  so  wird 
nach  Sleeswyk  von  dieser  Reizart  in  Folge  eines  Compensationsactes 
mehr  producirt  werden.  Diese  Mehrproduction  ist  von  der  chemischen 
Thätigkeit  in  der  Zelle  selbst  unabhängig. 

Weil  also  bei  dieser  Annahme  die  Regulirung  des  Abbaues  in  der 
Zelle  von  Seiten  des  Neurons  bis  zu  gewisser  Höhe  fortfällt,  findet  eine 
Anhäufung  von  Dissimilationswellen  statt,  wodurch  hinwiederum  die 
assimilativen  Reize,  die  Gleichgewicht  mit  den  dissimilativen  anstreben, 
zunehmen.  Auch  die  vom  Neuron  ausgehenden  synthetischen  Reize  er- 
fahren deshalb  eine  Zunahme. 

Auf  diese  Weise  erhöht  die  Toxinwirkimg  die  Leistung,  „den 
specifisch  osmotischen  Tonus ^,  des  Neurons  und  der  zugehörigen  Zelle 
und  wenn  dieser  „Reiz^  innerhalb  gewisser  Grenzen  bleibt,  also  nicht 
zur  Erlahmung   führt,    muss  genannter  Complex   aus    dieser   erhöhten 
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Function,  aus  dieser  „Uebung^,  eine  ^Erneuerung'*  aufbewahren,  so  dass 
bei  einer  folgenden  Infection,  der  Reiz  des  Toxins  eine  viel  grössere 
Antitoxinproduction  aus  der  geübten  Zelle  bewirkt  als  vor  stattgehabter 
natürlicher  und  künstlicher  Infection  ^). 

Die  natürliche  Immunität  lässt  sich  nach  Sleeswyk  aus  seiner 
Hypothese  ebenfalls  sehr  leicht  erklären,  indem  die  Toxine  nirgendwo  im 
Körper  elektromagnetischen  Molecularbewegungen  begegnen,  die  ihren 
eigenen  entsprechen,  so  dass  die  Schirmwirkung  ausbleibt,  oder  indem 
durch  Anlage  oder  Vererbung  die  getroffenen  Zellen  im  Stande  sind, 
in  der  oben  angedeuteten  Weise  kräftig  auf  den  durch  Toxin  hervor- 
gerufenen Reiz  zu  antworten.  ^^Je  höher  der  specifische  osmotische 
Tonus  in  den  aflicirten  Zellen  und  den  entsprechenden  Neuronen  ist, 
und  je  mehr  derselbe  der  Steigerung  in  Folge  Zufuhr  osmotischer  Druck- 
wellen seitens  des  Totalorganismus  fähig  ist,  desto  später  wird  die 
toxische  Schirmwirkung  einen  solchen  Grad  erreichen,  dass  die  Zellen 
und  damit  das  Individuum  der  Krankheit  erliegt.^ 

So  hat  Sleeswyk  den  ganzen  Vorgang  der  Infection  und  deren 
Bekämpfung  auf  ^^osmotische  Druckwellen^  zurückgeführt. 

Der  Autor  stellt  sich  nämlich  vor,  dass  ein  Reiz,  der  eine  thierische 
Zelle  trifft,  in  derselben  eine  osmotische  Störung  veranlasst.  Diese  be- 
schränkt sich  jedoch  nicht  auf  diese  Zelle  selbst,  sondern  pflanzt  sich 
durch  ;, osmotische  Druckwellen"  auf  die  übrigen  Zellen  des  Organismus 
fort.  Die  thierische  Zelle  ist  also  bei  der  Neutralisirung  schädlicher 
Einflüsse  nicht  auf  sich  selbst  angewiesen,  der  ganze  Körper  betheiligt 
sich  an  der  Reaction. 

Was  die  osmotischen  Druckwellen  selbst  betrift't,  so  sind  das  nichts 
anderes  als  elektromagnetische  Schwingungen.  Reiz  und  Reizwirkung 
sind  demnach  energetischer  Natur. 

Ich  will  Sleeswyk 's  Ausführungen,  die  sich  nicht  nur  auf 
Bacterienwirkung  beziehen,  sondern  eigentlich  die  ürundzüge  der  ganzen 
Lebensthätigkeit  zum  Gegenstand  haben,  ja  sogar,  wie  man  bemerkt 
hat,  eine  Umwälzung  der  ganzen  Elektricitätslehre  einschliessen,  nicht 
weiter  wiedergeben. 

Nur  erlaube  ich  mir  noch  ein  Paar  Bemerkungen. 

Wenn  es  dem  Leser  ergeht  wie  mir,  so  wird  er  fast  auf  jeder 
Seite  von  Sleeswyk 's  Schrift  dem  Autor  die  Fragen  vorzulegen  haben, 

1)  Die  sechs  Zeilen,  die  icb  wörtlich  von  dem  Verfasser  aberaehme,  sind  mir 
nicht  recht  klar. 


Theorie  von  Sleeswyk.  30;$ 

durch  welche  Thatsachen  er  seine  Meinung  stützen  könne  und  welche 
Einwände  er  gegen  die  herrschende  und  immer  noch  fruchtbare  Hypo- 
these habe.  Ferner  wird  man  fragen,  ob  die  neue  Hypothese  auch  mit 
denjenigen  Haupterscheinungen  in  Einklang  steht,  von  denen  in  Slees- 
wyk s  Schrift  nicht  die  Rede  ist. 

Diese  Fragen  bedürfen  keiner  Rechtfertigung,  zumal  es  sich  hier 
um  die  Grundlagen  unserer  Vorstellungen  handelt. 

So  fragt  man  z.  B.,  welchen  Beweis  kann  Sleeswyk  für  den  Satz 
anführen,  dass  die  Leitfähigkeit  eines  Metalldrahtes  ausser  von  dem 
Material,  aus  welchem  er  angefertigt  ist,  auch  wesentlich  von  der  Natur 
der  Elektricitätsquelle  abhängig  ist. 

Das  Gleiche  soll  nach  ihm  mit  Elektrolytlösungen  der  Fall  sein. 
Auch  hier  ist  die  Elektricitätsquelle  von  wesentlicher  Bedeutung;  nach 
Sleeswyk  wird  die  Leitfähigkeit  einer  Elektrolytlösung  einfach  dadurch 
beherrscht,  ob  und  in  welchem  Grade  die  Theilchen  (Elektronen)  der 
Elektrolytlösung  mit  den  der  Elektricitätsquelle  eigenen  und  von  den- 
selben abgegebenen  elektromagnetischen  Wellen,  mitschwingen  können. 
Durch  die  Beweglichkeit  der  Ionen,  wie  man  jetzt  all- 
gemein annimmt,  wird  sie  nicht  bedingt.  Wie  mir  scheint, 
hätte  Sleeswyk  Gründe,  und  zwar  triftige  Gründe  anführen  müssen, 
um  diese  vielfach  erprobte  Theorie  der  Leitfähigkeit  der  Elektrolyte  ver- 
werfen zu  dürfen. 

Auch  für  einen  anderen  fundamentalen  Begriff  hätte  man  gern 
einen  Beweis  oder  jedenfalls  einen  Wahrscheinlichkeitgrund  gehört: 
ich  meine  für  die  ..Schirmwirkung".  Setzt  z.  B.  Curare  oder  Toxin  die 
Leitfähigkeit  der  Lymphe  in  Wirklichkeit  herab? 

Weiter  wird  in  Sleeswyk 's  Ausführungen  Bacterienwirkung,  wie 
auch  Immunität  lediglich  auf  Neuronen  Wirkung  zurückführt:  alles  wird 
von  einem  durch  den  ganzen  Körper  hinziehenden  Netz  von  Neuronen 
und  Gewebszellen  besorgt.  Es  ist  auffallend,  und  nicht  ohne  Bedenken, 
dass  dem  Blute  dabei  gar  keine  Bethätigung  eingeräumt  wird. 

Ich  könnte  diese  Bemerkungen  erheblich  vermehren,  und  ich  bin 
davon  überzeugt,  dass  der  Leser  ebenso  wie  ich,  bei  den  oben  wieder- 
gegebenen Ansichten  des  Verfassers  auf  eine  Anzahl  Schwierigkeiten 
gestossen  ist  und  beim  Studium  der  Original-Arbeit  die  Zahl  derselben 
erheblich  vermehrt  sehen  wird. 

Dennoch  hat  die  nur  139  Seiten  enthaltende,  aber  doch  um- 
fassende und  von  grosser  Gelehrsamkeit  Zeugniss  ablegende  Schrift  viel 
Anlockendes.     Sie   darf  als  ein  kühner  Versuch  betrachtet  werden,  alle 
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Lebenserscheinungen,   inclusive  Reiz  und  Reizwirkung,   selbst  auch   die 
Katalyse,  unter  einem  einheitlichen  Gesichtspunkt  zu  vereinigen. 

Zweifellos  hätte  die  Arbeit  ungemein  an  Werth  und  auch  an 
Interesse  gewonnen,  wenn  der  Autor  für  ein  einzelnes  Kapitel  der 
Biologie  seine  Anschauungen  bis  in  Einzelheiten  durchgeführt  und  mit 
Erfolg  an  den  bekannten  Thatsachen  geprüft  hätte.  Durch  äussere 
Umstände  ist  das  dem  Autor  bis  jetzt  nicht  möglich  gewesen.  Doch 
meinte  ich  auf  die  Schrift  die  Aufmerksamkeit  lenken  zu  müssen, 
weil  sie,  wie  mir  scheint,  zu  denjenigen  gehören  könnte,  die,  bei  nicht 
weiterer  experimenteller  Bearbeitung,  in  Vergessenheit  gerathen  und 
Jahrzehnte  später  von  dem  Historiker  aus  dem  Staub  hervorgeholt 
werden,  um  zu  zeigen,  dass  dieser  oder  jener  bedeutende  Gedanke 
bereits  ausgesprochen  war,  aber  beim  damaligen  Standpunkt  der  Wissen- 
schaft keine  genügende  Stütze  seitens  der  bekannten  Thatsachen  fand, 
oder  auch  durch  nebensächliche  Anschauungen,  die  wirklich  falsch 
waren,  nicht  zu  seinem  Recht  gelangen  konnte. 


Elftes  Kapitel. 

Histologisches. 
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In  den  letzten  Jahren  sind  einige  Arbeiten  veröffentlicht  worden, 
die  sich  mit  Fragen  beschäftigen,  die  für  die  Histologie  und  damit  auch 
für  die  Biologie  überhaupt,  von  grundlegender  Bedeutung  sind.  Sie  be- 
treffen die  Zellfixirung  und  das  Verhalten  von  todten  und  lebenden 
Zellen  gegenüber  Farbstoffen  und  zielen  somit  auf  die  Kenntniss  der 
Structur  intra  vitam  hin.  Obgleich  die  Wichtigkeit  des  Gegenstandes 
eine  Besprechung  an  dieser  Stelle  völlig  rechtfertigt,  habe  ich  doch  ge- 
zögert eine  solche  zu  bringen,  weil  die  betreffenden  Erörterungen  sich 
nur  theilweise  auf  dem  Gebiete  des  osmotischen  Druckes  und  der  lonen- 
lehre  bewegen.  Es  handelt  sich  hier  vielmehr  um  zwei  andere  Gebiete 
der  physikalischen  Chemie,  um  die  Lehre  von  den  Zustandveränder- 
ungen der  Colloide  und  die  Lehre  von  den  Theilungscoefficienten.  Da 
aber  auch  hier  insbesondere  die  lonenlehre  sich  von  hervorragender  Be- 
deutung erwiesen  hat  und  zweifelsohne  in  Zukunft  noch  mehr  herange- 
zogen werden  wird,  um  die  Erscheinungen  verständlich  zu  machen, 
schien  es  mir  doch  nicht  erlaubt,  an  den  betreffenden  Untersuchungen 
mit  Stillschweigen  vorüberzugehen,  um  so  weniger,  wo  von  berufener 
Seite  darüber  geklagt  wird,  dass  unsere  Kenntnisse  über  die  theoretischen 
Grundlagen  der  mikroskopischen  Technik  noch  ausserordentlich  mangel- 
haft sind  ^). 

1)  ^Von  einer  , Mikrochemie*  der  organischen  Gewehe  im  strengen  Sinne 
können  wir  augenhlicklich  noch  nicht  reden»'  sagt  W.  Spalte  holz  in  einer  soeben 
erschienenen  Schrift:  Mikroskopie  und  Mikrochemie,  Betrachtungen 
über  die  Grundlagen  der  mikroskopischen  Untersuchungsmethoden. 
Leipzig.  S.  Hirzel  1904.  „Wir  kennen  wohl  ein  paar  mikrochemische  Reactionen, 
aber  nicht  mehr." 

„Die  Ursache  dafür,  dass  unsere  Kenntuisse  vielfach  so  wenig  tief  eindringen, 
liegt  zweifellos  darin,  dass  die  Mikroskopiker,  in  deren  Hände  die  Beantwortung  der 
Frage  gelegt  war,  häufig  eine  gründliche  Kenntniss  der  Nachbarwissenschaften  ver- 
missen Hessen.  Und  gerade  diese,  vor  allem  aber  die  Chemie  und  physika- 
lische Chemie,  scheinen  berufen,  um  bei  den  interessantesten  und  wichtigsten 
Fragen  Wegweiser  zu  sein,  nicht  etwa  nur  in  der  Mikrochemie,  sondern  auch  in  der 
genannten  Mikroskopie!* 


Fixirang  der  Gewebe.  .-^7 

1.  Fixirung  der  Gewebe. 

Seit  längerer  Zeit  haben  einige  Autoren  auf  die  Möglichkeit  hin- 
gewiesen, dass  die  bei  der  mikroskopischen  Untersuchung  der  Gewebe 
zur  Beobachtung  gelangenden  Structuren  Artefacte  seien,  die  hauptsäch- 
lich dem  sogenannten  Fixirungsprocess  ihre  Entstehung  verdanken,  theil- 
weise  auch   postmortalen  Veränderungen  zugeschrieben  werden  müssen. 

Bereits  1882  hob  dies  Flemming  als  erster  hervor.  Dieser  Forscher 
wies  nach,  dass  bei  Fixation  von  Pflanzenzellensaft  mit  Osmiumsäure 
eine  feine  Netzstructur  erscheint,  die  vor  dieser  Behandlung  nicht  bestand. 

Der  Botaniker  Berthold  sah  durch  Einwirkung  von  Pikrinsäure 
auf  Hühnerei  weiss  ein  schönes  netzförmiges  Gerüst  entstehen  (1886). 
Ein  anderer  Botaniker,  Schwarz,  konnte  ein  gleichartiges  Gerüst  auch 
in  Gelatine  und  Pepton  hervorrufen  und  war  aus  diesem  Grund  ge- 
neigt, das  Bestehen  eines  Gerüstes  im  lebenden  Zellprotoplasma  ganz 
in  Abrede  zu  stellen  (1887).  Wieder  ein  anderer  Botaniker,  A.Fischer  [2], 
geht  noch  weiter  und  verurtheilt  u.  A.  auch  die  bekannten,  von  Flemming 
als  Chromatolysis  zusammengefassten  Erscheinungen  als  Kunstproducte. 

Nun  hat  Fischer  in  der  That  äusserst  auffallende  Thatsachen  ge- 
funden. Er  liess  2 — 10®/oige  Peptonlösungen  von  Hämoglobin,  Nuclein, 
Serumalbumin,  Paraglobulin  in  Hollundermark  imbibiren,  fixirte  mittelst 
Flemming's  Gemisch,  oder  mittelst  derselben  Flüssigkeit,  die  Altmann 
benutzt  hatte,  um  Granula  nachzuweisen,  fertigte  nach  der  üblichen 
Methode  feine  Schnitte  an  und  konnte  darin  einen  Kern  mit  feinen 
Fäden  und  grossen  und  kleinen  Granula  beobachten^).  Weiter  gelang 
es  ihm  bei  Anwendung  von  Mischungen  zweier  Colloide,  z.  B.  von  Pepton 
und  Serumalbumin,  diese  beiden  im  Präparat  zu  diflferenziren.  So  konnte 
er  noch  durch  Anwendung  von  Altmann's  Fixirungs-  und  Färbungs- 
methode, im  Serumalbumin  als  Grundsubstanz  Peptongranula 
färben.  Diese  Thatsache  ist  sehr  wichtig,  denn  bekanntlich  mischen 
sich  Serumalbumin  und  Pepton  in  jedem  Verhältniss.  Während  also 
vor  der  Fixinmg  ein  homogenes  System  bestand,  wurde  dieses  nachher 
in  zwei  Systeme  dift'erenzirt,  die  deutlich  von  einander  getrennt  und 
selbst  durch  Färbung  zu  unterscheiden  waren. 

Auf  dem  Gebiet  der  thierischen  Zelle  wurden  von  Bütschli 
(1892)  ausgedehnte   Untersuchungen  angestellt  [3|.     Auch  dieser  Autor 

1)  Mit  dieser  Angabe  Fischer 's  soll  man  sehr  vorsichtig  sein.  Mein  ver- 
ehrter College  der  Botanik,  Herr  Prof.  J.  W.  Moll  theilt  mir  mit,  dass  nach  seinen 
Untersuchungen,  die  von  Fischer  beobachteten  Kerne  mit  feinen  Fäden  dem 
Hollundermark  selbst  angehören. 
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konnte  in  Lösungen  von  Pepton,  Gelatine  etc.,  Structuren  nachweisen 
und  war  deshalb  ebenso,  wie  die  genannten  Forscher,  geneigt,  die  an 
fixirten  Gewebezellen  beobachteten  Structuren  als  Artefacte  zu  betrachten, 
kam  jedoch  später  zur  Ueberzeugung,  dass  die  gefundenen  Wabenstructuren 
vielfach  auch  an  lebenden  Zellen  vorkamen. 

Der  letzte  Autor,  der  sich,  soweit  mir  bekannt,  bis  jetzt  mit  dem 
Gegenstande  beschäftigt  hat,  ist  Hardy.  Mit  Recht  war  Hardy  der 
Ansicht,  dass  man,  um  einen  guten  Einblick  in  den  Fixirungsprocess  zu 
gewinnen,  den  Vorgang  erst  an  Colloidlösungen  systematisch  untersuchen 
sollte.  Ich  werde  aus  dieser  wichtigen  Arbeit  [4],  die  leider  wenig  Be- 
achtung zu  finden  scheint  und  selbst  in  Centralblättern  kaum  besprochen 
worden  ist,  einige  Punkte  hervorheben. 

Zunächst  will  ich  den  Versuch  beschreiben,  bei  welchem  es  Hardy 
gelang,  die  Structurbildung  in  einer  Colloidlösung  unter  dem 
Mikroskope  zu  verfolgen. 

a)  Structurbildung  in  Colloidlösungen  beim  Uebergang  von  Uydrosol 

in  Uydrogel. 

Ein  dünner  Seidenfaden  wird  mit  einer  2®/oigen  CaClg-Lösung  ge- 
tränkt und  auf  einen  Objectträger  gelegt.  Nachdem  man  diesen  mit 
einem  Deckgläschen  bedeckt  hat,  wird  einem  Tropfen  eines  Hydrosols, 
nämlich  einer  verdünnten  Eiereiweisslösung*)  Gelegenheit  gegeben,  durch 
Capillarität  in  den  Raum  zwischen  Objectträger  und  Deckglas  zu  ge- 
langen. Wo  das  Hydrosol  (gelöstes  Eiweiss)  mit  dem  CaClg  in  Berührung 
kommt,  geht  es  allmählich  in  den  festen  Zustand  (Hydrogel)  über. 

Während  anfänglich  die  ganze  Flüssigkeit,  auch  die,  welche  zu- 
nächst dem  Seidenfaden  sich  befindet,  frei  von  sichtbaren  kleinen  Par- 
tikelchen ist,  bilden  sich  in  der  Nähe  des  Fadens  allmählich  weisse 
Wölkchen,  die,  wie  eine  500malige  Vergrösserung  lehrt,  aus  kleinen 
Körnchen  bestehen.  Die  Körnchen  wachsen  zu  Aggregaten^),  die  inMaximo 
eine  Grösse  von  0,75 — 1  fx  erreichen.  Während  dieser  Aggregation 
ordnen  die  Körnchen  sich  zu  einem  offenen  Netz  mit  polygonalen  Maschen, 
deren  Diagonalen  etwa  6  fx  betragen. 

Dieses  Stadium  ist  nicht  von  bleibender  Natur;  das  Netz  schrumpft 
und  die  Maschen  werden  kleiner,  wahrscheinlich  weil  die  Theilchen  der 


1 )  lieber  die  Herstellung  dieser  Eiweisslösung  vergleiche  man  oben,  S.  67,  unter 
„ColloYde  und  Fermente\ 

2)  Die  Kräfte,  welche  hierbei  tbätig  sind,  scheinen  elektrischer  Natur  zu  sein 
und  werden  auf  lonenwirkung  zurückgeführt  (vergl.  S.  69  if.). 
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Agregate  sich  dichter  an  einander  reihen.  Schliesslich  sind  sie  nicht 
mehr  als  solche  zu  unterscheiden  und  bilden  ein  feines  Fadengerüst,  und 
nur  an  dem  Schnittpunkt  der  Fäden  zeigen  sich  Verdickungen. 

Ein  gleichartiges  Schlussbild  erzielt  man,  wenn  man  statt  des  Chlor- 

calciums  die  üblichen  Fixationsmittel  nimmt,   wie  Osmiumsäure,  Hitze, 

KCNS,  Kaliumbichromat,  Sublimat,  Formalin.     Zu  diesem  Zweck  bringt 

Hardy  ein  wenig  von  der  Eiweisslösung  in  eine  von  einem  Seidenfaden 

gebildete  kleine  Oese  und  setzt  diese   Oese  dem  Fixationsmittel  aus; 

dann  wird  mit  Alkohol,  Xylol  behandelt,  in  Paraffin  eingeschlossen  und 

das  Präparat  mittelst  Mikrotom  in  äusserst  feine  Schnitte  zerlegt.     Es 

ist  deutlich  eine  Netzstructur  zu  erkennen.     Jedoch  ist  diese  nicht  unter 

allen  Umständen  genau  dieselbe.     Sie  hängt  zunächst  von  der  Natur 

des   Fixirmittels    ab.     So    fand  Hardy    für    den   Durchmesser   der 

Maschen  bei  Fixirung  einer  13^/oigen  Eiereiweisslösung  mittelst 

Osmiumsäuredampf  0,5—0,7  ^, 

heissen  Wasserdampfes  1  /u, 

KCNS-Lösung  1  ^u, 

Kaliumbichromat  1,3  /u, 

Sublimat  (gesättigte  Lösung  in  0,6  ®/o  NaCl)  1,7  fx. 

In  zweiter  Linie  hängt  die  Maschengrösse  bei  Anwendung  desselben 
Fixirungsmittels  von  der  Concentration  des  Eiweisses  ab. 

Schliesslich  ist  auch  die  Natur  des  Colloids  für  das  Bild  nicht 
gleichgültig.  Wenn  z.  B.  Gelatine  statt  Eiereiweiss  benutzt  wird  und 
man  coagulirt  (fixirt)  mit  Sublimat,  so  entsteht  kein  oflFenes  Netzgerüst, 
wie  bei  Eiereiweiss,  sondern  es  bilden  sich  geschlossene  Maschen.  Dies 
geht  aus  der  mikroskopischen  Betrachtung  sehr  dünner  Schnitte  (von 
1  lA  und  weniger)  hervor  und  zeigt  sich  auch,  wenn  man  die  Gelatine 
einem  mechanischen  Druck  und  der  Centrifugalkraft  unterwirft.  Handelt 
es  sich  um  ein  offenes  Netz,  so  ist  nämlich  mittelst  Centrifugirung  leicht 
Flüssigkeit  hinauszupressen.  Sind  es  geschlossene  Maschen  (Waben- 
structur),  so  gelingt  das  unter  sonst  gleichen  Umständen  nur  bei  ausser- 
ordentlich hohen  Drucken. 

Auflfallend  ist  nun  wieder,  dass  wenn  die  Concentration  der  Sub- 
limatlösung weniger  als  4®/o  beträgt,  das  mit  Gelatine  gebildete  Netz  ein 
oflFenes  wird.  Sonst  ist  es  ein  geschlossenes.  Formalin  bildet  mit  Gelatine 
unter  allen  Umständen  ein  offenes  Netz. 

Es  hat  sich  nun  ergeben,  dass  nicht  nur  die  erwähnten  bei  Eier- 
eiweiss und  Gelatine  beobachteten  oflfenenund  geschlossenen  Netzstructuren, 
auch  bei  verschiedenartigen  Zellen  erscheinen,  sondern  dass  auch   bei 
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diesen  die  Grösse  der  Maschen  ebenfalls  von  der  Art  und  Concentration 
der  Fixirungsmittel  abhängt.  Dieser  Befund  legt  den  Gedanken  nahe, 
dass  die  nach  Fixung  zur  Beobachtung  gelangenden  Protoplasmastnicturen 
Artefacte  seien  ^). 

Das  soll,  nach  Hardy,  nicht  nur  für  die  in  den  Zellen  sichtbaren 
Gerüste  gelten,  sondern  in  vielen  Fällen  auch  für  die  Granula.  Hardy 
hat  nämlich  beobachtet,  dass  es  unter  bestimmten  Umständen,  z.  B.  wenn 
die  Colloidlösung  sehr  verdünnt  ist,  bei  der  Bildung  von  Aggregaten  bleibt, 
d.  h.  dass  diese  sich  nicht  zu  Netzen  anordnen.  So  kann  auch  bei  der 
Fixirung  des  Protoplasma  hier  und  da  Netzbildung  vermisst  werden  und 
es  bei  der  Bildung  von  grösseren  Aggregaten  (Granula)  bleiben. 

Damit  ist  selbstverständlich  nicht  gesagt,  dass  alle  Granula  auf 
diese  Weise,  also  als  bleibendes  Uebergangstadium  zu  der  Netzbildung 
aufzufassen  seien.  Theil weise  sind  sie,  wie  Hardy  bemerkt,  auch  Pro- 
ducte  der  Zellenfunction,  also  nicht  unter  dem  Einfluss  der  Fixirung 
entstanden. 

Wie  steht  es  nun  mit  den  Netzstructuren,  die  man  einfach  post 
mortem  beobachtet,  ohne  dass  künstliche  Fixirung  stattge- 
funden hat. 

Hier  macht  Hardy  zunächst  auf  die  bekannten  Untersuchungen 
von  Langley  über  die  Speicheldrüsen  aufmerksam.  Langley  fand, 
dass  die  Secret-Granula  in  den  betreffenden  Schleimzellen  post  mortem 
derart  quellen,  dass  das  dazwischen  liegende  Protoplasma  zu  einem 
dünnen  Blättchen  ausgepresst  wird.  Auf  diese  Weise  entsteht  ein  schönes 
schwammiges  Protoplasmagebilde. 

In  zweiter  Linie  soll,  bei  den  übrigen  Zellen,  die  postmortale 
Structur  sich  durch  eine  mit  dem  Absterben  einhergehende  Coagulation 
ausbilden;  es  würde  sich  um  einen  ähnlichen  Process  handeln,  wie  wenn 
ein  warmes  Hydrosol  durch  Abkühlung  in  Hydrogel  übergeht.  Lässt  man 
eine  warme  Gelatinelösung  sich  abkühlen,  so  bildet  sich  bekanntlich  ein 
Gel.     Hardy  fand,  dass  dieses  Gel  aus  einem  Netzwerk  aufgebaut  ist, 

1)  üardy  citirt  bei  dieser  Gelegenheit  einen  Passus  aus  Henneguy  (Le9on8 
sur  la  cellule),  wo  dieser  Verfasser  die  Beobachtungen  der  Leu  va in 'sehen  Schule 
einer  strengen  Kritik  unterwirft,  weil  dort  immer  Sublimat  als  Fixirmittel  gebraucht 
werde.  Wenn  man  die  Tafeln  der  Zeitschrift  ,La  Cellule**  durchsieht,  so  ist  man 
betroffen  „par  Tunifurmitö  de  structure  que  rev6tiraient  les  cellules  les  plus  diverses; 
und  Honneguy  fragt,  si  cplle-ci  n*est  point  due  ä  l'uniformit^  de  la  methode. 
Henneguy  hält  das  Sublimat  fUr  das  Studium  der  Protoplasmastructur  für  unge 
eignet  {citirt  nach  Hardy). 
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in  dessen  Maschen  sich  Flüssigkeit  befindet;  das  Gel  weist  also  zwei 
Phasen  auf:  eine  feste  und  eine  flüssige  Phase.  Die  feste  Phase  wird 
vom  Gerüst  gebildet  und  besteht  aus  einer  festen  Lösung  von  Wasser 
in  Gelatine,  die  flüssige  Phase  ist  die  Maschenflüssigkeit  und  besteht 
aus  einer  Lösung  von  Gelatine  in  Wasser. 

Wenn  Bütschli  meint  solch  eine  Structur  auch  bei  lebenden  Zellen 
gesehen  zu  haben,  so  glaubt  Hardy  zu  dem  Zweifel  berechtigt  zu  sein, 
ob  die  betreffenden  Zellen  nicht  bereits  im  Absterben  begrifi'en  waren. 

Lfidessen  fällt  das  Hauptgewicht  der  vorliegenden  Ausführungen  auf 
den  Einfluss  der  Fixirungsflüssigkeiten  auf  die  zur  mikroskopischen 
Beobachtung  gelangenden  Bilder,  weil  bei  weitem  die  meisten  histo- 
logischen Untersuchungen  an  fixirten  Präparaten  ausgeführt  werden. 

Aus  diesem  Gesichtspunkt  dürfte  es  wohl  gestattet  sein  noch  einen 
Augenblick  auf  das  Wesen  der  Fixinmg  zurückzukommen^). 

b)  Weiteres  über  den  Uebergang^  von  Hydrosol  in  HydrogeL 

Dieser  Uebergang  besteht  im  wesentlichen  darin,  dass,  wie  ganz 
im  Allgemeinen  bei  jedem  Uebergang  von  Hydrosol  zu  Hydrogel,  eine 
Trennung  von  festem  Stoffe  und  Flüssigkeit  stattfindet,  die  mit  einer 
zuvor  nicht  bestehenden  Structurbildung  einhergeht. 

Bereits  im  Anfange  der  Besprechung  von  Hardy 's  Ausführungen 
theilte  ich  mit,  wie  die  Zustandänderung  vor  sich  geht.  Die  Haupt- 
sache ist  eine  Association  von  Colloidtheilen  zu  Aggregaten,  worauf  eine 
weitere  Anordnung  dieser  Aggregate  zu  einem  Netz  erfolgt. 

Hardy  theilt  die  Colloide  in  solche  ein,  die,  wie  Gelatine  und 
Agar,  nach  erfolgter  Coagulation  durch  Hitze  wieder  in  Lösung  gehen 
(heat-reversible),  und  in  solche,  denen  diese  Eigenschaft  abgeht  (heat- 
irreversible).    Zu  letzteren  gehören  Kieselsäure,  Eiweiss,  Protoplasma. 

a)  Colloide,  deren  Hydro^ele  durch  Hitze  umkehrbar  sind. 

Besonders  schön  lassen  sich  nach  Hardy  die  Vorgänge  bei  Gelatine 
oder  Agar -Wassergemischen  verfolgen.  Es  war  bereits  oben  davon  die 
Rede.  Ich  will  die  Erscheinungen  hier  etwas  ausführlicher  besprechen 
und  mit  einigen  Zahlen  illustrieren. 

Man  bringe  z.  B.  13,5  g  Gelatine  in  ein  Gemisch  von  50  cc  Wasser  und  50  cc 
Alkohol  und  erhitze  auf  eine  Temperatur  oberhalb  17^.  Man  erhält  dann  eine 
homogene  Flüssigkeit.    Bei  Abkühlung  bis  eben  unter  17^  sieht  man  nun  unter  dem 


1)  Vergl.  auct  S.  65  ff. 
Hamburger,  Oamot.  Dniek.    III.  Band.  26 
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Mikroskop  (Vergrösserung  500)  kleine  Tröpfchen  von  3  fi  erscheinen.  Bei  weiterer 
Teinperaturerniedrigung  kleben  sie  an  einander  und  bilden  ein  Netzwerk,  das  bei 
12^  anastomosirende  Fäden  bildet. 

Es  ist  nicht  schwer  in  diesem  Gel  Gerüst  und  Flüssigkeit  durch 
Centrifugiren  von  einander  zu  trennen.  Es  zeigt  sich  dann,  dass  es 
sich  hier  um  zwei  Phasen  handelt;  das  Gerüst  besteht  aus  Gelatine, 
die  Wasser  gelöst  enthält;  die  Flüssigkeit  besteht  aus  Wasser,  das 
Gelatine  gelöst  enthält.  Die  Zusammensetzung  dieser  Phasen  ist  von 
der  Temperatur  abhängig.  Bei  14®  enthielt  die  feste  Phase  18 ''/o  Gela- 
tine und  die  flüssige  5,5  ®/o  Gelatine. 

Wie  gross  der  Einfluss  der  Temperatur  auf  die  Zu- 
sammensetzung der  Phasen  ist,  geht  aus  folgendem  hervor. 

Löst  man  2,5  g  Agar  in  100  cc  Wasser  in  der  Hitze  auf,  so  bildet  sich  bei 
Abkühlung  ein  Hydrogel.  Gentrifugirt  man  dann,  so  scheidet  sich  eine  Flüssig- 
keit  ab    die 

bei       0°    0,350/0  Agar  enthält 
,    10,50    0,42,       , 
.      \h^    0,45.       , 
,      32«    1       ,       . 
.      420    166.       , 

Es  ist  nun  von  Wichtigkeit,  dass  es  ganz  gleichgültig 
ist,  ob  man  eine  l^/o-,  oder  eine  2,o^/o-,  oder  eine  3,5^/oige 
Agarlösung  nimmt,  stets  enthält  die  flüssige  Phase  bei 
15 0  0,45 «/o  Agar. 

Diese  zwei  Beispiele  betrafen  Hydrogele,  die  dm*ch  Erhitzung 
wieder  zu  Hydrosolen  zurückgebildet  werden  können,  also,  wie  man  es 
nennt,  reversibel  sind. 

ß)  Colloide,  deren  Hydrogele  durch  Hitze  nicht  umkehrbar  sind. 

Die  zweite  Gruppe,  die  bei  Erhitzung  nicht  reversiblen  Colloide, 
zu  welchen  die  Kieselsäure  und  auch  das  Eiweiss  gehört,  bilden  in  dem 
Gelzustand  gleichfalls  zwei  Phasen.  Van  Bemmelen  [5]  hat  Kiesel- 
säure und  andere  anorganische  Hydrogele  eingehend  studirt  und  gelangte 
zu  dem  Resultate,  dass  die  betreifenden  Hydrogele  nicht,  wie  man  immer 
meinte,  aus  einem  homogenen  Gemisch  von  verschiedenen  Hydraten 
bestehen  können,  sondern  aus  einem  Netzwerk,  in  dessen  Maschen  sich 
Flüssigkeit  von  verschiedener  Zusammensetzung  befindet. 

Eine  entsprechende  Trennung  in  flüssige  und  feste 
Phase  findet  nun  auch  nach  Hardy  statt,  wenn  eine  CoUoid- 
lösung  der  zweiten  Gnippe  wie  Eiweiss,  lebendes  Zellprotoplasma  durch 
die  sogenannte  Fixirung  in  den  Gelzustand  übergeht.    Auch  dann 
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tritt  eine  Trennung  auf:  die  festen  Partikelchen  ordnen  sich  erst  zu 
Aggregaten  1 6],  diese  wieder  zu  Fäden;  die  Fäden  bilden  ein  Netzwerk. 

Wie  oben  im  Kapitel  «Bemerkungen  über 'Golloide''  S.  69  auseinandergesetzt 
wurde,  thun  Salze  mit  dreiwerthigen  Ionen  das  bereits  in  viel  geringerer  Quantität 
als  die  mit  zweiwerthigen ,  und  die  letzteren  wieder  viel  kräftiger  als  die  mit  ein- 
werthigen  Ionen. 

Die  Umwandlungsvermögen  der  dreiwerthigen,  zweiwerthigen  und  einwerthigen 
Ionen  verhalten  sich  zu  einander  wie  1600 :  30 :  f. 

Wegen  alles  Näheren  über  die  Bedeutung  der  Ionen  in  dieser  An- 
gelegenheit verweise  ich   auf  das  Kapitel   CoUoide    (S.  69  flf.). 

Die  Maschenflüssigkeit  kann  selbstverständlich  bei  der  Fixirung 
durch  Fixirflüssigkeiten  nicht  von  so  constanter  Zusammensetzung  sein, 
wie  bei  der  einfachen  Coagulation  durch  Abkühlung  oder  Absterben, 
denn  hier  kommt  die  Zusammensetzung  der  Fixirungsflüssigkeit  in  Be* 
tracht  und  neben  dieser  auch  noch  die  Menge.  Wo  das  Fixirmittel  in 
grosser  Menge  vorhanden  ist,  muss  die  Flüssigkeit  in  den  Maschen  der 
Zusammensetzung  des  Fixirmittels  sehr  nahe  kommen.  Später  bei  der 
weiteren  Behandlung  des  Präparates  wird  diese  Maschenflüssigkeit  durch 
Alkohol  ersetzt,  dann  durch  Xylol,  etc. 

Von  praktischem  Standpunkt  ist  die  Beobachtung  von 
Hardy  sehr  wichtig,  dass  die  Diagonale  der  einmal  ge- 
bildeten Maschen  sich  bei  Ersatz  der  ursprünglichen  Maschen- 
flüssigkeit durch  eine  andere  ändern  kann. 

Im  Allgemeinen  geht  aus  den  Untersuchungen  Hardy 's  hervor, 
dass  die  Grösse  der  Maschen  von  vielen  Umständen  abhängig  ist.  Die- 
selbe wird  sowohl  durch  die  Natur  und  die  Concentration  des  Fixir- 
mittels, wie  durch  die  der  Colloidlösung  beeinflusst. 

Ich  will  noch  zwei  andere  wichtige  Momente  hinzu- 
fügen, die  die  Gestalt  der  Fixirungsfigur  beeinflussen 
können. 

Das  erste  Moment,  das  ich  noch  erwähnen  will,  betriflft  den  Ein- 
fluss  der  Anwesenheit  von  festen  Partikelchen  in  der  Colloid- 
lösung, das  zweite  Moment  den  Einfluss  der  Lagerung  derColloid- 
th eilchen  vor  der  Fixirung. 

Ueber  die  Anwesenheit  von  festen  Partikelchen  hat  Hardy  einen 
interessanten  Versuch  mitgetheit.  Wenn  man  in  einer  Eiweisslösung 
Carminpartikelchen  suspendirt,  und  dann  mit  SubUmat  fixirt,  so  bilden 
die  Partikelchen  die  Knoten  des  Netzes  und  man  hat  es  in  der  Hand 
durch  Variation  von  Grösse  und  Menge  der  Partikelchen  die  Grösse  der 
Maschen  bis  zu  einer  gewissen  Höhe  nach  Willkür  zu  regeln. 
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Mit  Beziehung  auf  das  zweite  Moment  bringt  Hardy  einen  Ver- 
such Bütschli's  in  Erinnerung.  Wenn  man  eine  filtrirte  Eiweisslösung 
mittelst  einer  Bürste  in  einen  Tropfen  einer  Mischung  von  Pikrinsäure, 
Schwefelsäure  und  Osmiumsäure  einwirft,  so  sieht  man  in  den  nunmehr 
coagulirten  Fibrinstreifen  eine  fibrilläre  Structur. 

Hardy  hat  ähnliche  Versuche  angestellt. 

Er  nahm  einen  durchlöcherten  Kochring  und  verschloss  das  Loch  mit  einer  dQnnen 
Schicht  einer  Eiweisslösung,  in  derselben  Weise  wie  man  das  bei  Versuchen  mit 
Seifenlösungen  zu  thun  pflegt.  In  die  Mitte  der  Eiweis&schicht  wurde  ein  Tröpfchen 
Quecksilber  gebracht.  Wurde  die  Schicht  nun  fixirt,  so  zeigten  sich  radiäre  Streifen. 
Offenbar  hatte  die  Schwere  des  Quecksilbertropfens  einen  Zug  nach  der  Mitte  aus- 
geübt. Das  fixirte  Bild  machte  den  Kindruck,  dass  es  sich  hier  um  eine  Structur 
handelte,  die  aus  zwei  verschiedenen  Substanzen  aufgebaut  war;  dennoch  bildete 
die  ursprüngliche  Golloidlösung  eine  homogene  Masse. 

So  denkt  Hardy  sich  auch,  dass  die  Kerntheilungsfiguren 
vielleicht  bloss  Aeusserungen  dynamischer  Natur  sind.  In 
bestimmten  Richtungen  wird  in  der  homogenen  Substanz  ein  Zug  oder 
Druck  ausgeübt,  welcher  eine  gewisse  Lagerung  der  zähflüssigen  Colloid- 
theilchen  zur  Folge  hat.  Wenn  dieser  Zustand  durch  ein  Fixations- 
mittel festgelegt  wird,  bekommt  man  den  Eindruck,  dass  die  Kerntheil- 
ungsfiguren aus  einer  anderen  Substanz  bestehen.  Und  doch 
stammen  sie  aus  der  homogenen  Flüssigkeit. 

Indessen  wird  es,  dünkt  mich,  befriedigen,  dass  man  auf  diese 
Weise  die  während  des  Lebens  obwaltenden  Zustände,  seien  es  auch 
dynamische  Aeusserungen,  festzulegen  im  Stande  ist! 

Man  könnte  nun  geneigt  sein,  zu  denken,  dass  überhaupt  in  den 
Zellen,  bei  denen  man  nach  der  Fixation  eine  Xetzstructur  beobachtet, 
auch  diese  einen  festgelegten  Ausdruck  eines  Druckes  oder  Zuges  in 
bestimmten  Richtungen  versinnlicht,  der  bereits  in  der  lebenden 
Zelle  bestanden  hat.  Unmöglich  ist  das  allerdings  nicht,  obgleich  die 
vollkommen  analogen  Structuren,  die  man  aus  homogener  Agar-Gelatine 
und  aus  Eiweisslösungen  entstehen  sieht,  wohl  dagegen  sprechen  und  das 
Bestehen  einer  intravitalen  Netzstructur  in  dynamischem  Sinne,  sehr 
zweifelhaft  machen.  Indessen  muss  wiederholt  werden,  dass  Bütschli 
angiebt,  die  Netz-  und  Wabenstructuren  zuweilen  auch  bei  lebenden 
Zellen  gesehen  zu  haben.  Hardy  entgegnet  hierauf,  dass  Bütschli 
wahrscheinlich  Zellen,  die  im  Absterben  begriffen  waren,  unter  Händen 
hatte.  Er  verspricht,  darauf  zurückzukommen,  doch  ist  das  seit  1899 
noch  nicht  geschehen. 

Ich  erwähne  schliesslich,  dass  Schäfer  an  Leukocyten,  die  durch  Hitze 
fixirt  waren,  zwei  deutliche  Theile  unterscheiden  konnte,  nämlich  dünne  pseudo- 
podienartige  Gebilde,  die  keine  Netzstructur  zeigten  und  auch  nicht  färbbar  waren 
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und  die  übrige  dickere  Zellmasse,  die  eine  Netzstructur  zeigte  und  sich  auch  färben 
liess.  Daraus  schloss  Schäfer,  dass  die  Leukocyteu  aus  verschiedenem  Material 
bestehen,  aus  einem  festen  Gerüst  und  aus  Hyaloplasma,  das  aus  dem  spongio- 
plasmatischen  Netz  des  Zellkörpers  ausgeflossen  ist.  Hardy  konnte  aber  aus 
Eiereiweiss  eine  gleichartige  Figur  herstellen. 

Die  Erscheinung  ist  wahrscheinlich  derart  zu  deuten,  dass  bei  der  durch  Hitze 
herbeigeführten  Trennung  des  Golloids  in  zwei  Phasen  eine  dünne  Schicht  der 
flüssigen  Phase  die  Netzstructur  begrenzt. 

Wo  das  Ganze  sehr  dünn  ist,  sieht  man  also  lediglich  die  flüssige  Phase. 

c)  Tolumyerhältnisse  bei  Fixirung  durch  Formalin  und  andere  Mittel. 

Bei  der  vielfachen  Anwendung  des  Formalins  zur  Fixirung  habe 
ich  mir  die  Frage  vorgelegt,  wie  weit  die  Zellen  dabei  ihre  normale 
Grösse  behalten.  Diese  Versuche  sind  mit  rothen  Blutkörperchen,  als 
dem  für  diesen  Zweck  am  meisten  geeigneten  Object,  angestellt  worden. 

Dieses  Object  bietet  deshalb  noch  besonderes  Interesse,  weil  von  Marcano 
vorgeschlagen  wurde,  Yolumbestimmungen  der  Blutkörperchen  für  klinische  Zwecke 
mit  Hülfe  von  Formol  auszuführen  [7].  Dieser  Verfasser  hatte  bemerkt,  dass  Blut- 
körperchen in  FormollösuDgen  spontan  zu  Boden  sinken,  ohne  dass  das  Blut  gerinnt. 

Marcano  versetzt  100  cc  Na2S04-Lösung  von  1,020  spec.  Gew.  (Serum  von 
Malassez)  mit  10  bis  15  cc  käuflichem  FormoL  In  dieses  Geroisch  wird  ein  bestimmtes 
Quantum  Blut  gebracht.  Die  Blutkörperchen  senken  sich  spontan  und  man  kann 
nach  24  Stunden  das  Volumen  ablesen.    Zahlen  werden  nicht  gegeben. 

Es  fragt  sich,  welchen  Einfluss  derartige  Formol- 
lösungen auf  das  Volumen  der  Blutkörperchen  ausüben. 

Als  Fixirungsflüssigkeit  wählte  ich  das  folgende,  vielseitig  gelobte 
Gemisch  von  Melnikow-Raswedenkow,  modifizirt  von  Jores  [27] 
(NaCl  5  g,  MgSO^  10  g,  Na^S04  10  g,  HgO  500  g,  Formalin  (des  Han- 
dels) 50  gl). 

Es  wurden  0,06  cc  Kaninchenblut  in  4  trichterförmige  Röhrchen  1,  2,  3  und  4 
(Bd.  I  S.  379)  gebracht^),  in  2  und  4  wurden  2  cc  Formalingemisch  zugesetzt  und 
nach  einstündigem  Stehen  zugleich  mit  1  und  3  centrifugirt,  in  welch  letztere  das 
Blut  erst  unmittelbar  vor  dem  Centrifugiren  gebracht  wurde.  Es  wurde  so  lange 
centrifugirt,  bis  das  Volumen  des  Sedimentes  \/4  Stunde  constant  blieb. 

Volumen  der  Blutkörperchen  nach  der  Einwirkung  des  Formalingemisch  es. 


1.  0,06  cc  Blut 

2.  0,06  cc  Blut  -f  2  cc  Formalingemisch 

3.  0,06  cc  Blut       

4.  0,06  cc  Blut  -f  2  cc  Formalingemisch 


48,5 
125 

48,5 
125 


1)  Die  Zahlen  für  das  Magnesiumsulfat  und  Natriumsulfat  beziehen   sich  auf 
die  krystallwasserhaltigen  Salze. 

*^)  Jetzt  zu  beziehen  von  der  Firma  Franz  Hugershoffin  Leipzig. 
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Man  sieht,  dass  das  Volumen  der  Blutkörperchen  durch 
Behandlung  mit  Formalingemisch  bedeutend  zugenommen 
hat,  obgleich  die  Lösung  stark  hyperisotonisch  war. 

Dann  wurde  in  den  vier  Röhrchen  die  überstehende  Flüssigkeit 
entfernt  und  das  Sediment  mit  2  cc  Alkohol  von  96°/o  vermischt,  wie 
das  bei  der  Formalinfixirung  üblich  ist.  Der  Alkohol  wirkte  eine  Stunde 
ein,  dann  wurde  bis  zu  constantem  Volumen  centrifugirt. 

Behandlung  mit  Alkohol  96  "/o. 


1.  0,06  cc  Blut  +  2  cc  Allkohol  96  ^'o      

2.  0,06  cc  Blat  nach  vorheriger  Bebandlang  mit  2  cc  Formalin,  nunmehr  mit 
2  cc  Alkohol  96^0  behandelt 

3.  0,06  cc  Blut  -f  2  cc  Alkohol  96<>/o 

4.  0,06  cc  Blut  (nach  vorheriger  Behandlung  mit  2  cc  Formalin,  dann  mit  2  cc 
Alkohol  96» 


99 

111 
99 

113 


Offenbar  haben  die  normalen  Blutkörperchen  durch 
Behandlung  mit  Alkohol  allein,  an  Volumen  zugenommen, 
die  Formalinblutkörperchen   dagegen  abgenommen. 

Endlich  wurde,  wie  bei  der  Formalinfixirung  üblich,  der  Alkohol 
entfernt  und  durch  eine  Mischung  von  Glycerin  und  Wasser  (zu  gleichen 
Theilen)  ersetzt.  Nach  einstündiger  Einwirkung  wurde  wiederum  bis  zu 
constantem  Volum  centrifugirt. 

Behandlung  mit  Glycerin-Wasser  (1:1). 


1.  0,06  cc  Blut,  nach  Behandlung  mit  Alkohol  96  ^o 

2.  0,06  cc  Blut,  nach  Behandlung  mit  2  cc  Formalin,   nachher  mit  Alkohol 

3.  0,06  cc  Blut,  nach  Behandlung  mit  Alkohol 

4.  0,06  cc  Blut,  nach  Behandlung  mit  Formalin,  nachher  mit  Alkohol      .    . 


65 
107 

65,5 
107,5 


Man  sieht,  dass  die  durch  Formalingemisch  gequol- 
lenen Blutkörperchen  (2  und  4),  auch  noch  nach  Behand- 
lung mit  Glycerin  viel  grösser  erscheinen  als  die  einfach 
in  ihrem  Serum  sedimentirten  Erythrocyten  (die  Volumina 
sind  107  und  107,5  gegen  48,5  geworden). 

Ferner  erhellt  aus  den  Tabellen,  dass  auch  die  nicht  mit  Formalin- 
gemisch behandelten  Blutkörperchen  durch  Alkohol  und  Glycerin  Volum- 
veränderungen erfahren.  Das  ist  hier  aber  Nebensache.  Ich  habe  diese 
Versuche  nur  zur  Vergleichung  angestellt  und  hinzugefügt.  Uebrigens 
können  sie  als  eine  Bestätigung  des  auf  S.  403  Erwähnten,  betreffs  der 
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Aenderung  der  Maschengrösse  fixirter  Zellen,  bei  Ersatz  des  Maschen- 
inhaltes durch  eine  andere  Flüssigkeit  gelten. 

Ferner  habe  ich  mir  die  Frage  vorgelegt,  wie  sich  die  Volumina 
verhalten  würden,  wenn  bloss  die  Hälfte  der  Salzmengen  in  derFormalin- 
lösung  vorhanden  wären. 

Es  wurde  also  mit  der  folgenden  Formalinlösung  experimentirt: 
NaCl  2,5  g,  MgSO^  5  g,  Na^SO^  5  g  Aqua  500,  Formalin  50. 

Auch  diese  Lösung  ist  noch  bedeutend  hyperisotonisch. 

Ich  fasse  die  Versuchsergebnisse  in  eine  Tabelle  zusammen,  die 
ohne  weitere  Erklärung  verständlich  sein  wird. 


Naeh  Be- 
Volumen      handl.  mit 
I  Alkohol  96% 


Nach  Be- 

handl.  nit 

Glycerin 


1.  0,06  cc  Blut,  nicht  mit  Formalingemisch  behandelt 

2.  0,06  cc  Blut,  mit  2  cc  Formalingemisch  behandelt 

3.  0,06  cc  Hlut,  nicht  mit  Formalingemisch  behandelt 

4.  0,06  cc  Blut,  mit  2  cc  Formalingemisch  behandelt 


48,5  ■         70 

115  108 

48,5  70 

115  106 


62 
105 

63 
103 


Die  durch  die  Formalinlösung  herbeigeführte  Quellung  der  Blut- 
körperchen ist  auch  hier  sehr  bedeutend,  obgleich  etwas  geringer  als 
bei  der  ersten  Formalinlösung,  die  mehr  Salz  enthielt.  Alkohol  und 
Glycerin  geben  entsprechende  Resultate,  wie  in  der  vorigen  Versuchs- 
reihe, in  der  ein  salzärmeres  Formalingemisch  benutzt  wurde. 

Auch  der  Gebrauch  von  Kochsalz  statt  des  Salzgemisches  führte 
keine  wesentliche  Aenderung  der  Resultate  herbei.  So  wurden  in  einer 
Lösung  von  50  g  Formalin  in  500  Wasser  statt  der  genannten  Salze 
bloss  4,5  g  Kochsalz  gelöst,  also  eine  0,9  ^/o  ige  NaCl-Lösung  in  einer 
sogen.  10^/oigen  Formalinlösung  verwendet.  Auch  hier  war  die  Quellung 
der  rothen  Blutkörperchen  sehr  bedeutend. 

Auf  den  ersten  Anblick  muss  die  Quellung  befremden,  denn  das 
Formol  besitzt  gerade  die  Eigenschaft  rasch  einzudringen.  Man  würde 
also  erwarten,  dass  die  Substanzen  sich  ebenso  wie  Harnstoff,  über  Blut- 
körperchen und  Umgebung  gleichmässig  vertheilen  würden  und  demnach 
die  Anwesenheit  von  Formol  in  einer  0,9  ®/o  igen  XaCI-Lösung,  das  Vo- 
lumen der  Blutkörperchen  unverändert  lassen  würde  (vergl.  Bd.  I,  S.  208 
und  Bd.  n,  S.  238  u.  241). 

Nachdem  ich  einige  Zeit  vor  dem  Problem  gestanden  hatte, 
kam  ich  auf  den  Gedanken,  dass  vielleicht  die  Ameisensäure  hier- 
für   verantwortlich    zu    machen    wäre,    die    als   Oxydationsproduct    des 
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Formols  ')  gewöhnlich  im  käuflichen  Präparat  vorkommt.  Wie  ich  früher 
gefunden  hatte,  führen  Säuren  eine  Quellung  der  Blutkörperchen  hervor 
(vergl.  Bd.  I  S.  330). 

Es  wurden  deshalb  einige  Versuche  mit  neutralisirter  Formol- 
lösung angestellt. 

Zu  diesem  Zweck  wurde  das  käufliche  Präparat  mit  CaCOj  ge- 
schüttelt, so  dass  die  abfiltrirte  klare  Lösung  gegenüber  Lackmus  neutral 
reagirte.  Das  mit  dieser  Lösung  angefertigte  Formalin-Salzgemisch  er- 
gab nun  in  der  That  nur  eine  geringfügige  Quellung. 

Folgende  Lösungen  wurden  mit  einander  verglichen:  eine  Lösung  von  0,9^/oNaCl 
in  Wasser,  in  neutralisirter  und  in  nicht  neutralisirter  Formollösung  l:öO. 

Eiuflnss  der  Neatralisirnng  des  käuflichen  Formols  auf  das  Volumen  der 

rothen  Blutkörperchen. 


Flüssigkeiten 


1.  0,06  CO  Kaninchenblut  +  1  cc  NaCl  1,8%  +  1  cc  Wasser    . 

2.  0,06  cc  Kaninchenblut  +  1  cc  NaCl  1,8^0  -f  1  cc  nicht  neu- 
tralisirter Formollösung  1 :  25 

3.  0,06  cc  Kaninchenblut  +  1    cc  NaCl   1,8  >  +  1  cc  neutrali- 
sirter Formallösung  1 :  25 

4.  0,06  cc  Kaninchenblut  +   1   cc   NaCl   1,8  ^,o  +  1  cc  Wasser 
(Controle) 


Volamen  der 
Blutkörperchen 


55 
67 
59 
55 


Wie  ersichtlich,  ist  die  durch  neutralisirte  Formollösung  herbei- 
geführte Quellung  weit  geringer  als  die  durch  die  saure  Lösung  ver- 
anlasste; aberdennoch  ist  eine  Quellung  bestehen  geblieben. 
Vielleicht  —  so  meinte  ich  —  ist  diese  der  COg  zuzuschreiben,  die  bei 
der  Neutralisation  aus  dem  kohlensauren  Kalk  entsteht  und  in  der 
Flüssigkeit  zurückbleibt. 

Aus  diesem  Grund  wurde  statt  mit  CaCOg  mit  einer  reinen 
Vio  n.  KOH-Lösung  neutralisirt.  Das  schien  auch  deshalb  empfehlens- 
werth,  weil  bei  der  nachträglichen  Behandlung  mit  dem  in  der  ersten 
Weise  neutralisirten  Formalingemisch  die  Blutkörperchen  so  hart  wurden, 
dass  sie  kaum  aus  dem  capillaren  Theil  des  trichterförmigen  Röhrchens 
zu  entfernen  waren.  Diese  Erscheinung  würde  auch  in  der  Praxis  der 
Neutralisirung  mittels  CaCOg  im  Wege  stehen,  denn  dadurch  würde  die 
Anfertigung   von   Schnitten    unmöglich   werden.     Die   Ursache   der   Er- 

1)  Bekanntlich  ist  Formol  der  Aldehyd  des  Methylalkohols.  Das  weitere 
Oxydationsproduct  ist  Aroeisensäure,  und  in  Säuren  quellen  Blutkörperchen  wie  auch 
andere  Zellen. 
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härtung  liegt  hier  offenbar  in  der  Unlöslichkeit  des  bei  der  Neutrali- 
sation gebildeten  Calciumformiats  in  Alkohol^). 

Um  die  zur  Neutralisation  des  Formols  erforderliche  KOH-Menge 
kennen  zu  lernen,  wurde  mit  der  KOH-Lösung  titrirt;  Phenolphtalein 
diente  als  Indicator.  10  cc  Formollösung  (Schering)  aus  einer  frisch 
geöffneten  Flasche  erforderten  1,05  cc  Vi o  n.  KOH-Lösung.  (Obgleich 
die  Flasche  unmittelbar  nach  dem  Gebrauch  geschlossen  wurde,  war 
am  folgenden  Tag  der  Titer  schon  auf  1,1  cc  angestiegen.) 

Es  wurden  nun  ähnliche  Versuche  angestellt,  wie  sie  ausgeführt  waren, 
um  den  Einfluss  der  durch  CaCOg  erzielten  Neutralisation  zu  erforschen. 
Es  stellte  sich  aber  heraus,  dass  auch  noch  nach  Neutralisation  mittelst 
KOH-Lösung  eine  Quellung  der  Blutkörperchen  hervorgerufen  wurde. 

Ich  habe  keine  Gelegenheit  mehr  gehabt,  diese  Untersuchungen 
weiter  zu  führen,  so  dass  mir  die  noch  nach  der  Neutralisation  zurück- 
gebliebene Quellung  unbekannt  geblieben  ist. 

Vielleicht  liegt  die  Ursache  in  einer  durch  das  Formaldehyd  herbei- 
geführten Zustandänderung  des  CoUoids  (vergl.  S.  398,  399). 

In  derselben  Richtung  ist  vielleicht,  jedenfalls  theilweise,  die  Er- 
klärung der  Volumänderungen  zu  suchen,  die  sich  bei  der  nachträg- 
lichen Einwirkung  von  Alkohol  und  von  Glycerin  kundgibt.  Man  erinnert 
sich  die  Ausführungen  vonHardy  über  die  Aenderungen,  die  die  Maschen 
fixirter  Zellen  bei  nachträglicher  Tränkung  mit  differenten  Flüssigkeiten 
erfahren  (S.  403). 

Indessen  ist,  wie  man  auch  über  die  Erklärung  denken 
möge,  bereits  jetzt  das  Eine  aus  den  oben  erwähnten  Ver- 
suchen zu  folgern,  dass  nämlich  gegenüber  der  Annahme, 
die  Formalinf ixirung  habe  auf  die  Grösse  der  Gewebele- 
mente keinen  Einfluss,  Vorsicht  geboten  ist. 

Auch  die  feinere  Struktur  wird  zweifellos  von  derselben  beeintiusst, 
da  nicht  anzunehmen  ist,  dass  alle  Gewebelemente  eine  gleichgradige 
Volum  Vermehrung  erfahren  werden. 

Im  Lichte  dieser  Untersuchungen  sind  auch  die  Angaben  von 
Dekhuyzen  [28]  über  die  Fixirung  und  Conservirung  von  Geweben  zu 
beurtheilen. 

1)  Ich  halte  es  nicht  für  unmöglich,  dass  aus  einem  ähnlichen  Grund,  die  nach 
Formalin- Alkohol-Xylol-  (Terpentin-)  Behandlung  in  Paraffin  eingeschlossenen  Präparate 
oft  dermaassen  erhärtet  sind,  dass  eine  Zerlegung  in  feine  Schnitte  geradezu  un- 
möglich ist.  Auch  hier  ist  an  ein  Unlöslichwerden  von  Calciumformiat  zu  denken, 
zumal  diese  Erscheinung  insbesondere  an  kalkreichen  Geweben  (Rind)  vorkommt. 
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Dekhuyzen  hatte  bemerkt,  dass  die  delomorphen  Zellen  der 
Säugethiere  im  bekannten  F 1  e  m  m  i  n  g  ^  sehen  Gemisch  bedeutende 
Schrumpfungen  erleiden  und  meinte  das  dem  zuschreiben  zu  müssen, 
dass  diese  Flüssigkeit  einen  dreifach  grösseren  osmotischen  Druck  als 
das  Blut  der  Warmblüter  besitzt^). 

Von  dieser  Erfahrung  ausgehend,  hat  er  für  die  Fixirung  und  Con- 
servirung  von  niederen  Seethieren  Flüssigkeiten  bereitet,  welche  die- 
selbe Gefrierpunkterniedrigung  besassen,  wie  ihr  natürliches  Medium,  das 
Seewasser,  m.  a.  W.  damit  isotonisch  waren. 

Als  Flüssigkeit  A  bezeichnet  der  Autor  ein  Gemisch  von  Kalium- 
bichromat,  Osmiumsäure  und  Salpetersäure,  das  in  folgender  Weise  an- 
gefertigt wurde: 

250  cc  einer  Lösung,  die  2,5  g  Eah'umbichromat  in  je  100  cc  filtrirten  Meeres- 
wassers enthält,  wird  mit  25  cc  Normal-Salpetersäure  und  ferner  mit  54  cc  einer 
2 ^/o  igen  Osmiumsäurelösung  versetzt.    Von  dieser  Flüssigkeit  war  A  =  — 2,042^. 

Das  Seewasser  selbst  stammte  von  Roseoff  (Atlantischer  Ocean  bei  Arcachon) 
und  hatte  in  Juli  eine  Depression  zwischen  — 2,005 <^  und  --  2,099 ^  Man  siebt,  der 
Unterschied  der  Gefrierpunkterniedrigung  von  Fixirungsflüssigkeit  und  S'eewasser  ist 
recht  gering.  Auch  konnte  seine  Flüssigkeit  sogar  mit  dem  zweifachen  Volamen  des 
Seewassers  verdünnt  werden ,  ohne  dass  die  Depression  sich  änderte.  Die  Flüssig- 
keit erwies  sich  sehr  geeignet  für  die  Fixirung  von  Sipunculus  nudus  und  für  Cydippen. 

Als  Flüssigkeit  B  bezeichnet  Dekhuyzen  ein  anderes  Gemisch, 
das  er  für  diejenigen  Objecte  vorschlägt,  in  denen  man  die  Kalkaus- 
scheidungen imversebrt  lassen  will.  Deshalb  lässt  er  die  Salpetersäure  fort. 

Sie  besteht  aus  einem  Gemisch  von  26,9  cc  2  ^/oiger  Osmium  säure  und  173,1  cc 
einer  2,5  7oig^n  Lösung  von  Kaliumbichromat  in  Meereswasser.  Auch  von  dieser 
Flüssigkeit  B  war  A  =  —2,040'.  Der  Verfasser  theilt  mit,  dass  Y.  Delage  die 
Flüssigkeiten  A  und  B  für  die  winzigen  Asterienlarven  angewandt  und  mit  keiner 
anderen  Flüssigkeit  solche  gute  Resultate  erzielt  hat. 

Ferner  hat  Dekhuyzen  für  Seethiere  der  zoologischen  Station 
in  Neapel  zwei  Flüssigkeiten  H  und  J  bereitet. 

Flüssigkeit  H  ist  folgende: 

1  Liter  einer  2,5  ^o  igen  Kaliumbichromatlösung  in  Seewasser 
80  cc  normal  Salpetersäure 
228  cc  Wasser. 

Flüssigkeit  J  wird  aus  zwei  Standardflüssigkeiten  bereitet: 

a)  Formollösung  von  3,3  ^'o  (isotonisch  mit  Seewasser) 

b)  Salpetersäurelösung  von  3,58 °/o  (isotonisch  mit  Seewasser). 

1)  Eine  ähnliche  Beobachtung  hatte  Bottazzi  bereits  1897  bei  Selachier- 
gehirn  gemacht.  Er  sah,  dass  nach  Aufenthalt  dieses  Organs  in  Müller'scher 
Flüssigkeit  dasselbe  quoll  und  sogar  an  verschiedenen  Punkten  zerplatzte.  Bottazzi 
schrieb  diese  Erscheinung  dem  zu  geringen  osmotischen  Druck  der  Fixirungsflüssig- 
keit  zu:  diese  Ansicht  wurde  noch  dadurch  bestiltigt,  dass  Hinzufügung  von  Salz  der 
Quelluna:  vorbeugen  konnte  (vergl.  Bd.  1  S.  463). 
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Diese  beiden  können  nach  dem  Autor  in  jedem  Verhältniss  mit  einander  ver- 
mischt werden,  ohne  dnss  die  Tsotonie  mit  dem  Meereswasser  gestört  wird.  Wie 
viel  von  jeder  Standard flOssigkeit  a  und  b  angewandt  werden  muss,  hängt  von  der 
Natur  der  Thiere  und  der  Organe  ab.  In  der  Flüssigkeit  J  ist  das  Formol  heran- 
gezogen, am  eine  Substanz  zu  haben,  die  rasch  in  die  Zellen  eindringt 

Ob  die  von  Dekhuyzen  vorgeschlagenen  Flüssigkeiten  die  Volumina 
der  betreffenden  Zellen  wirklich  unverändert  lassen,  wie  der  Autor  still- 
schweigend annimmt,  verdient  noch  untersucht  zu  werden;  nach  den 
Ergebnissen  meiner  Experimente  ist  das  keineswegs  überflüssig. 

Die  stillschweigende  Annahme  Dekhuyzen's  kann  nur  richtig 
sein,  wenn  die  Zellen  bei  der  Fixirung  sich  als  semipermeable  Gebilde 
verhalten,  d.  h.  lediglich  für  Wasser  permeabel  sind.  Das  ist  kaum 
anzunehmen.  Im  Gegentheil!  Es  unterliegt  wohl  keinem  Zweifel,  dass 
Osmiumsäure,  Salpetersäure  und  Kaliumbichromat  in  die  Zelle  eindringen 
und  auch  die  Colloidsubstanz  sowohl  in  chemischem,  wie  auch  in  physi- 
kalischem Sinne  modificiren.  Ist  in  Folge  dessen  die  äussere  Begrenzung 
der  Zelle  durchlässig  geworden,  so  ist  es  nicht  mehr  lediglich  der 
osmotische  Druck  der  Fixirungsflüssigkeit,  der  das  Volumen  der  Zelle  be- 
dingt, sondern  es  macht  sich  auch  die  Diffusion  geltend.  Besitzen  die 
Stoö*e,  die  die  Zellen  verlassen,  einen  geringeren  osmotischen  Druck, 
als  die,  welche  eintreten,  so  nimmt  der  osmotische  Druck  und  demzufolge 
auch  das  Volumen  des  Zellinhalts  zu  (vergl.  Bd.  II,  S.  151,  398,  diesen 
Band  S.  114,  134,  335),  im  umgekehrten  Falle  nimmt  dasselbe  ab. 

Aber  abgesehen  von  dieser  Erwägung  ist  auch  aus  einem  anderen 
Grunde  nicht  ohne  Weiteres  anzunehmen,  dass  das  Volumen  der  Zellen 
in  isosmotischen  Fixirungsmitteln  unverändert  bleiben  wird.  Man  ver- 
gesse doch  nicht,  dass  das  colloidale  Gerüst  der  Zellen  unter  dem  Ein- 
fluss  von  Fixirungsmitteln  eine  Zustandänderung  und  damit  eine  Modi- 
fication  in  der  Anordnung  der  Colloidtheilchen  erfährt,  eine  feinere 
Vertheilung  desselben  oder  eine  Conglomeration  (S.  398),  eine  Modi- 
fication,  die  sich  sogar  nach  dem  Fixirungsvorgang  durch  verschieden- 
artige Flüssigkeiten  vielfach  ändern  lässt.  Ich  erinnere  an  die  Aus- 
führungen Hardy's  über  die  Maschendimensionen  (S.  403). 

Wenn  diese  Modification  nicht  bei  allen  Elementen  eines  Gewebes 
die  gleiche  ist,  so  muss  sich  das  auch  auf  die  Configuration  des 
feineren  Structurbildes  geltend  machen. 

Es  liegt  hier  ein  ganz  ähnlicher  Sachverhalt  vor,  wie  er  oben  beim 
Formalin  erörtert  wurde. 

Wenn  Dekhuyzen  und  mit  ihm  Y.  Delage  behaupten,  dass 
die  genannten  isosmotischen  Fixirungsflüssigkeiten  bei  Seethieren  bessere 
Resultate  geben  als  bis  jetzt  durch  andere  Fixirungsflüssigkeiten  erreicht 


412  Färbung  fixirter  Gewebe. 

wurde,  so  muss  man  das  vorläufig  als  richtig  annehmen.  (Vergl.  auch 
die  Fussnote  von  S.  410). 

Ob  jedoch  diese  Flüssigkeiten  das  Zellenvolumen  und  die  Configu- 
ration  des  feinen  Structurbildes  unverändert  lassen,  mag,  wie  ich  schon 
bemerkte,  dahingestellt  bleiben. 

Ich  gehe  noch  weiter  und  behaupte,  dass  man,  um  dieses  etwa 
zu  erzielen,  die  Flüssigkeit  gerade  nicht  mit  dem  natürlichen  Medium 
isotonisch  im  Sinne  Dekhuyzen's  machen  soll. 

Ein  Beispiel  möge  das  erläutern. 

Wenn  man  Kaninchenblutkörperchen  mit  einem  Formalin-Koch- 
salzgemisch  ^)  versetzt,  das  dieselbe  Gefrierpunktemiedrigung  besitzt, 
wie  das  entsprechende  Blutserum  ( — 0,58^),  so  findet  eine  Quellung 
statt,  die  iim  so  bedeutender  ist,  je  geringer  der  NaCl-Gehalt  des  Ge- 
misches ist.  Beträgt  der  Procentgehalt  an  NaCl  weniger  als  0,45  ®/o, 
so  verlieren  die  Blutkörperchen  sogar  Farbstofl*.  Das  rührt  daher,  dass 
das  Formaldehyd  sich  gleichmässig  zwischen  Blutkörperchen  und  Um- 
gebung vertheilt  und  also  dem  Blutkörperchen  gegenüber  nicht  am 
osmotischen  Druck  betheiligt  ist.  Es  ist  also  das  Kochsalz  gleichsam 
einfach  in  Wasser  aufgelöst,  und  in  einer  Lösung  von  NaCl  in  Wasser 
verlieren  sie  Farbstoff.  Regelt  man  es  so,  dass  das  Formalin-Kochsalz- 
gemisch  (von  J=  —0,58®)  0,6  ®/o  NaCl  enthält,  so  quellen  die  Blut- 
körperchen zwar  noch  erheblich,  aber  Farbstoff  verlieren  sie  nicht  mehr. 

Enthält  also  eine  Fixirungsflüssigkeit  eine  oder  mehrere  Substanzen, 
die  in  die  Zellen  eindringen,  so  ist  es  gerade  fehlerhaft,  wie  es 
Dekhuyzen  gethan  hat,  diese  Substanz  sich  ebenso  an  der  Gefrier- 
punkterniedrigung betheiligen  zu  lassen,  wie  jene  Stoffe  für  die  die 
Zellen  impermeabel  waren.  Aus  diesem  Grund  nahm  ich  denn  auch 
bei  den  oben  mitgetheilten  Versuchen  eine  Formalinlösung,  in  der 
0,9  ®/o  NaCl  aufgelöst  war.  Diese  Lösung  (5  cc  NaCl-Lösung  1,8  ^o 
-|- 5  cc  Forraol  1:25)  hatte  eine  Depression  von  — 1,151)  ^  also  höher 
als  die  des  Serums  ( — 0,58^).  Dennoch  trat  keine  Schrumpfung  ein, 
wie  man  nach  Dekhuyzens  Anschauungen  erwarten  sollte,  vielmehr 
noch  eine  geringe  Quellung! 

2.  Theorie  der  Färbung  fixirter  Qewebe. 

Zur  Erklärung  der  bei  der  histologischen  Tinction  fixirter  Ge- 
webe zur  Beobachtung  gelangenden  Farbstoffaufnahme  sind  drei  Theorien 
aufgestellt  worden. 

1)  Neutralisirtes  Formalio. 
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1.  Eine  physikalische  Theorie,  die  besonders  von  Gierke  [8J 
verfochten  wurde.  Danach  handelt  es  sich  um  eine  „Adsorption s- 
erscheinung^.  Bekanntlich  bedecken  sich  feste  Körper,  die  mit  der 
Luft  in  Berührung  stehen,  mit  einer  dichten  Gasschicht,  die  aus  den 
Bestandtheilen  der  Luft  besteht,  aber  in  ganz  anderen  Verhältnissen  als 
sie  darin  vorhanden  sind.  In  analoger  Weise  soll  sich  auch  der  Farb- 
stoff durch  Oberflächenattraction  auf  die  Zellenbestandtheile  absetzen. 

2.  Eine  chemische  Theorie,  die  sich  vorstellt,  dass  eine 
chemische  Reaction  zwischen  Gewebesubstrat  und  Farbstoff  zu  Stande 
kommt  und  dass  das  Product  dieser  Reaction  eine  gefärbte  chemische 
Verbindung  sei.  Diese  Anschauung  wird  besonders  durch  die  Arbeiten 
von  Ehrlich  und  Weigert  gestützt  und  wurde  in  der  allerletzten  Zeit 
von  Martin  Heidenhain  kräftig  vertheidigt. 

3.  Eine  physikalisch-chemische  Theorie.  Nach  dieser 
Theorie,  die  zuerst  von  Otto  N.  Witt*)  für  die  technische  Färbung 
ausgesprochen  [9]  und  später  in  modificirter  Form  von  Spiro  [lOJ  auf 
die  histologische  Tinction  in  Anwendung  gebracht  wurde,  löst  die  Faser 
den  Farbstoff  als  solchen  auf.  Es  handelt  sich  also  um  eine  „feste 
Lösung**. 

BekanDtlich  hat  van't  Hoff  auf  das  Bestehen  deiartiger  LösuDgen  aufmerk- 
sam gemacht  (vergl  dieben  Band  S.  117).  Bringt  man  ein  Stückchen  SUber  in  ge- 
schmolzenes Jodid  und  leitet  nach  Erstarrung  des  Jodids  einen  elektrischen  Strom 
durch,  80  wird  Silber  in  dem  festen  Jodid  bewegt  (Lehmann). 

Als  ein  anderes  Beispiel  nennt  van*t  Hoff  das  Eindringen  von  Kohlenstoff 
in  Porzellan  (Vi olle).'  Verkupfert  man  Platin,  so  dringt  das  Kupfer  in  das  Platin 
ein  (Gore),  ebenso  Gold  in  Blei. 

In  ähnlicher  Weise  denkt  sich  Witt,  dass  sich  Farbstoff  in  der  Faser  löst. 

Von  den  Ausführungen  Spiro  s  wird  unten  die  Rede  sein. 

Ich  werde  nun  diese  drei  Theorien  ein  wenig  ausführlicher  be- 
sprechen, werde  aber  aus  redactionellen  Gründen  die  dritte  (physikalisch- 
chemische) der  zweiten  (chemischen)  vorangehen  lassen,  obgleich  diese 
Reihenfolge  nicht  der  chronologischen  entspricht. 

a)  Physikalische  Theorie  (Adsorption). 

Gegen  diese  Theorie  ist  unter  anderem  anzuführen,  dass  sie 
höchstens  im  Stande  ist,  die  Schnittfärbung  zu  erklären.  Fragt  man 
nämlich,  wie  es  kommt,  dass  auch  grössere  Gewebestücke  durchgefärbt 
werden,  so  entstehen  Schwierigkeiten,  denen  man,  wie  mir  scheint,  nur 


1)  Färberzeitung   1890/91,   Nr.  1.     Citirt  nach  Spiro  und  nach  M.  Heiden- 
hain,  der  auch  selbst  nach  einem  Anderen  citirt. 
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entgehen  kann,  wenn  zu  gleicher  Zeit  angenommen  wird,  dass  der  Farb- 
stoff durch  capillare  Wirkung  in  die  Interstitien  weiterbefördert  wird. 
Jedoch  reicht  diese  Hilfshypothese  für  die  Durchfärbung  von  homogenen 
Gelatineblöckchen  nur  in  dem  Falle  aus,  dass  dann  bei  der  Fixation 
der  Gelatine  ein  offenes  Netz  entsteht.  Nur  dann  kann  man  sich 
vorstellen,  dass  die  Farblösung  durch  capillare  Imbibition  aufgenommen 
wird.  Handelt  es  sich  aber  um  eine  Wabenstnictur ,  so  kann  von 
capillarer  Imbibition  nicht  die  Rede  sein. 

In  seinem  Artikel  „Theorie  der  histologischen  Färbungen^  [12J  hat 
auch  Martin  Heiden hain  die  Adsorptionstheorie,  jedoch  aus  anderen 
Gründen  für  ungenügend  erklärt. 

Um  die  Adsorptionshypothese  näher  zu  verfolgen,  experimentirte 
Heidenhain  mit  Körpern  von  grosser  Oberfläche.  Hierzu  nahm  er 
Thierkohle  und  verschiedene  „total  wasserunlösliche  weisse  Pulver*^. 

Bei  den  Versuchen  mit  Thierkohle  fand  er,  dass  sie  Farbstoffe, 
ohne  Rücksicht  auf  deren  chemischen  Charakter  aus  den  Lösungen 
herausnimmt.  Sie  adsorbirt  sowohl  saure  wie  basische  Anilinfarbstoffe, 
ja  sogar  freie  Säuren  (Indigoschwefelsäure,  etc.)  und  zeigt  folglich  keine 
chemische  Wahlverwandtschaft  zu  den  adsorbirten  Stoffen.  Aus  diesem 
Grunde  kann  man  die  bei  der  Kohle  gewonnenen  Resultate  nicht  auf 
die  Erklärung  der  Färbungsvorgänge  in  den  Geweben  anwenden. 

Ferner  experimentirte  Heidenhain,  wie  erwähnt,  mit  ver- 
schiedenen unlöslichen  Pulvern;  dieselben  wurden  mit  Lösungen  von 
Anilinfarbstoffen  geschüttelt  Hier  zeigte  sich  nun  eine  einfache  Bezieh- 
ung zwischen  dem  chemischen  Character  von  Pulver  und  Farbstoff. 

Als  ein  Beispiel  sei  das  folgende  hier  wiedergegeben  [13].  Gewöhnlicher  reiner 
Töpferthon,  der  medicinische  Bolus,  der,  chemisch  gesprochen,  ein  saures  Poly- 
silicat  des  Aluminiums  ist,  condensirt  z.  B.  basische  Anüinfarbstoffe ;  dieselben 
lassen  sich  vermittelst  des  Bolus  aus  ihren  Lösungen  ausschütteln.  Mit  sauren 
Anilinfarbstoffen  gelingt  das  aber  nicht. 

Umgekehrt  condensiren  jene  unlöslichen  basischen  Wismuthsalze,  die  der 
alten  Medicin  unter  dem  Namen  Magisteriuro  Bismuthi  geläufig  waren,  die  sauren 
Anilinfarbstoffe,  während  ihre  Wirkung  auf  basische  Farbstoffe  gering  ist. 

Da  die  Alizarine  sauren  Character  besitzen,  so  ist  man  demzufolge  in  der  Lage, 
diese  unlöslichen  basischen  Pulver  im  Tone  der  Alizarinsalze  anzufärben;  das  gelbe 
Alizarinroth  z.  B.  verleiht  den  Pulvern  die  schöne  rothe  Farbe  des  Alizarinsalzes. 

Diese  Anfärbungen  unlöslicher  Pulver  sind  also  nach 
Heidenhain  chemischer  Natur  und  haben  mit  der  soge- 
nannten Adsorption  der  Farbstofffe  durch  Thierkohle 
nichts  zu  thun. 

Dass  die  auf  Beizung  beruhenden  Färbungen  theilweise  physikali- 
scher Natur  sind,  liegt  auf  der  Hand. 
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b)  Physikalisch-cliemist*he  Theorie.    Das  Theilungsprincip. 

Wie  bereits  erwähnt,  löst  sich  nach  Witt  der  Farbstoff  in  der 
Faser  und  bildet  mit  dieser  also  eine  feste  Lösung.  Das  kann  aber, 
wie  C.  0.  Weber  hervorhob,  nicht  in  aller  Strenge  richtig  sein  [14J, 
denn  er  fand,  dass-  auch  die  Flüssigkeit,  mit  welcher  die  Faser  getränkt 
ist,  für  die  Farbstoffaufnahme  in  Betracht  kommt.  Wenn  man  z.  B. 
die  Faser  mit  Aceton  behandelt  hat,  so  ist  sie  unfähig  Farbstoff  auf- 
zunehmen. 

Spiro  hat  aus  diesem  Grunde  die  Vorstellung  Witt's  derart 
modificirt,  dass  auch  der  die  Gewebesubstanz  tränkenden  Flüssig- 
keit Rechnung  getragen  wird.  Er  hat  nämlich  hierbei  das  Theilungs- 
princip  herangezogen.  Schon  früher  hatte  von  Georg ievicz  [15J, 
bei  den  Färbungserscheinungen  mit  Indigocarmin  und  Methylenblau,  die 
Aufmerksamkeit  auf  dasselbe  gelenkt. 

Was  versteht  man  unter  dem  Theilungsprincip? 

Es  scheint  mir  empfehlenswerth,  dasselbe  an  einem  Beispiel  zu 
erläutern. 

Bringt  man  überschüssiges  festes  Jod  in  Wasser,  so  löst  sich  nach 
langem  Schütteln  nur  eine  geringe  Menge,  denn  Jod  ist  in  Wasser  wenig 
löslich.  Filtrirt  man  das  feste  Jod  ab,  schichtet  das  klare  braune  Filtrat 
auf  Schwefelkohlenstoff  und  schüttelt  wieder,  so  wird  der  Schwefel- 
kohlenstoff' durch  Aufnahme  des  Jods  violett,  während  die  wässrige 
Jodlösung  so  gut  wie  entfärbt  wird.  Die  Ursache  der  Erscheinung  ist 
darin  zu  suchen,  dass  Jod  in  CSg  viel  löslicher  ist  als  in  Wasser.  Das 
wird  noch  dadurch  bestätigt,  dass,  wenn  man  eine  violette  Lösung  von 
Jod  in  CS2  mit  reinem  Wasser  überschichtet  und  dann  schüttelt,  kaum 
etwas  Jod  in  das  Wasser  übergeht. 

Berthelot  und  Jungfleisch  [16]  haben  gefunden,  dass  die 
Concentrationen  des  Jods  in  Wasser  und  in  Schwefelkohlenstoff  sich 
nach  dem  Schütteln  wie  die  Löslichkeit  des  Jods  in  den  beiden  Medien 
verhalten. 

Das  Verhältniss  zwischen  der  Concentration  des  Jods  im  Wasser 

Q 

und    im    Schwefelkohlenstoff    p-   ist   demnach   eine   constante    Grösse. 

Ob  viel  oder  wenig  Jod  zwischen  den  beiden  Flüssigkeiten  zu  vertheilen 
ist,  ist  gleichgültig,  das  Verhältniss  zwischen  den  Jodeoncentrationen 
ist  immer  dasselbe.  Dieses  Verhältniss  wird  mit  dem  Namen  Theil- 
ungscoef  fi  cient  bezeichnet. 
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Später  hat  Nein  st  auf  manche  Abweichungen  von  diesem  Gesetz 
hingewiesen  [17],  konnte  dieselben  aber  in  befriedigender  Weise  erklären. 

Es  geschieht  nämlich  nicht  selten,  dass  der  in  einem  bestimmten 
Lösungsmittel  gelöste  Stoff  in  diesem  ein  anderes  Moleculargewicht  be- 
sitzt als  in  einem  anderen.  Dies  rührt  daher,  dass  in  dem  einen  Fall 
die  Molecüle  sich  theilweise  zu  Doppelmolecülen  oder  grösseren  Molecül- 

C 
gattungen  associiren.    Nun  ist  7^7-  nur  constant  für  eine  und  dieselbe 

Molecülgattung. 

Ich  nenne  ein  Paar  Beispiele  einer  solchen  MolecfilassociatioD.  Essigsäare 
erfährt  in  ätherischer  Lösung  keine  Dissociation.  Löst  man  1  Mol  Essigsäure  in 
Aether  auf,  so  ist  —  ebenso  wie  bei  der  Lösung  von  1  Mol.  Zucker  in  1  1  Wasser  — 
der  osmotische  Druck  bei  0^  22,34  Atmosphären.  Löst  man  aber  1  Mol.  Essigsäure 
in  Benzol  auf,  so  beträgt  der  osmotische  Druck  etwa  die  Hälfte  des  vorigen.  Es 
ist  also  bei  der  Auflösung  in  Benzol  eine  kleinere  MolekQlzahl  im  Liter  vorhanden, 
folglich  müssen  sich  Doppelmolecüle  (CH,'GOOH),  gebildet  haben. 

Ebenso  folgt  aus  der  Gefrierpunkterniedrigung  des  in  Eisessig  gelösten  Tannins, 
dass  letzterer  Stoff  ein  Moleculargewicht  von  326  besitzen  muss.  Das  entspricht 
der  richtigen  Formel  G14H10O9.  Wird  aber  das  Tannin  in  Wasser  gelöst,  so  geht, 
wie  Patern 6  fand,  aus  der  Gefrierpunkterniedrigung  ein  Moleculargewicht  zwischen 
2643  und  3700  hervor  [18].  In  Wasser  findet  also  eine  erhebliche  Association  von 
Molecülen  statt.    Die  wässrige  Tanninlösung  erscheint  sogar  als  Golloid. 

Au  wer  s  hat  mit  seinen  Schülern  die  Association  von  Molecülen  eingehend 
studirt  [19J. 

Ich  bringe  noch  ein  Beispiel  und  verwerthe  dasselbe  für  die 
nähere  Erörterung  des  Theilungsprincips. 

Benzoesäure  besitzt  in  Wasser  die  normale  Moleculargrösse,  entsprechend  der 
Formel  C«H5*C00H;  in  Benzol  aber  ist  sie  vorwiegend  als  Doppelmolecül  vor- 
handen. Ich  sage  «vorwiegend*^ ,  denn  theilweise  findet  sich  die  Säure  auch  in 
Benzol  als  CoHj'COOH.  Man  kann  den  Sachverhalt  nun  auch  so  auffassen,  dasa 
man  annimmt,  die  Doppelmolecüle  seien  in  Benzol  theilweise  in  Einzelmolecüle  ge- 
spalten ,  und  kann  dann  den  von  N  e  r  n  s  t  ausgesprochenen  Satz  in  Anwendung 
bringen,  dass  bei  Gegenwart  mehrerer  gelösten  Stoffe,  jede  einzelne 
Molecülgattung  sich  so  vertheilt,  als  ob  die  andern  Molecülgatt- 
ungen  nicht  zugegen  wären.  Die  in  Wasser  und  in  Benzol  vorhandenen  Mole- 
cüle ('0II5 .  COOH  vertheilen  sich  also  nach  dem  gewöhnlichen  Gesetz: 

Ci  (Concentration  der  CaHsCOOH  in  Wasser)     _  p      .        

C'a  (Concentration  der  CaHsCOÖÜ  in  Benzol)      ""  "~ 

TheilungscoOfficient  von  CgHaCOOH  in  Wasser  und  Benzol. 

Lässt  man  die  geringfügige  elektrolytische  Dissociation  der  Benzoe- 
säure in  Wasser  ausser  Betracht,  so  lässt  sich  (\  ohne  weiteres  durch 
die  Menge  der  im  Wasser  geliisten  Säure  ausdrücken. 
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Eine  andere  Frage  ist  aber,  wie  gross  ist  die  Concentration  C^, 
der  einfachen  Benzoesäuremolecüle  CqU^  .  COOH  in  Benzol?  Hier 
sind  doch  nicht,  wie  in  der  wässerigen  Losung  ausschliesslich  C5H5.  GOOH- 
Molecüle  vorhanden,  sondern  daneben  finden  sich  auch  viele  Doppel- 
molecüle.  Nach  den  Dissociationsgesetzen  ist  die  Concentration  dieser 
einfachen  Molecüle  der  Quadratwurzel  der  Gesammtconcentration  Cg 
der  in  Benzol  gelösten  Benzoesäure  proportional.    Folglich  ist  C'g  =  1^ 

C 

und  die  obige  Formel  wird  -A-  =  constans  *). 


1)  Ich  werde  diesen»  ebenfalls  von  Nernst  aasgesprochenen  Satz  (Vergl. 
Zeitschr.  f  physik.  Chemie  8.  1891.  S.  110;  oder  Nernst  «Theoret.  Chemie'  2.  Aufl. 
S.  426)  klar  zu  legen  versuchen.  Hierzu  bitte  ich  die  Lecture  der  Ausführungen  in 
Bd.  II,  S.  479—480  über  das  Gleichgewicht  einer  theil weise  dissociirten  Verbindung 
vorangehen  zu  lassen. 

Beim  gegebenen  Beispiel  handelte  es  sich  um  einen  Ausdruck  für  das  Gleich- 
gewicht in  einer  wftsserigen  EssigsfturelOsung.  In  solch  einer  Lösung  befinden  sich 
ungespaltene  CHsCGOH-Molecüle ,  H'Ionen  und  CHaCGO'-Ionen.  Nernst  hat  nun 
diese  Verhältnisse  auf  die  theüweise  Dissociation  Yon  Doppelmolecülen  übertragen, 
indem  er  sich  vorstellt,  dass  auch  —  um  beim  obengenannten  Beispiel  zu  bleiben  — 
ein  Gleichgewichtzustand  zwischen  ungespaltenen  Doppelmolecülen  (CsHsCOOH), 
ond  Einzelmolekülen  im  Benzolmedium  sich  herstellt.  Ist  diese  Annahme  zutreffend, 
80   muss  auch  hier  die  Formel  (4)  von  Bd.  II  Seite  480  Gültigkeit  besitzen 

KV  =  .»- 
1 — a 

In  dieser  Formel  ist  E  die  Dissociationsconstante  von  (CeHsCOOH)^  in  Benzol ; 
V  die  Verdünnung,  d.  h.  die  Anzahl  Liter  Benzol,  in  der  1  Grammmolecttl  (CeHsCOOH), 
aufgelöst  wurde;  a  ist  der  dissociirte  Theil  der  aufgelösten  Doppelmolecüle. 

Die  Formel  vereinfacht  sich  in  erheblichem  Maasse,  wenn  diese  DoppelmolecUle 
in  sehr  weitgehendem  oder  in  sehr  geringem  Umfang  dissociirt  sind,  im 
ersten  Falle  ist  a  nahezu  =  1,  im  zweiten  Falle  =  0. 

Im  vorliegenden  Benzoesäure- Benzol-Beispiel  ist  a  klein.  Demnach  ist  die 
Formel  annähernd 

KV  =  - — ^  =  a*,  gleichzusetzen, 

oder  %_  =  K. 

Da  a  der  dissociirte  Theil  und  V  die  Literzabl  ist,  in  der  dieser  Theil  gelöst 
ist,  kann  durch  ^  die   Concentration   des   dissociirten  Theiles   ausgedrückt   werden. 

Da  K  eine  Constante  ist,  ist  y  also,  bei  geringfügiger  Dissociation  mit    _ ,  d.  h.  der 

Quadratwurzel  der  in  die  Benzol  gelöste  Substanz  proportional.   ^  wurde  im   Texte 

mit  C'2  und  V  mit  Cj  bezeichnet.     Demnach  ist  C'j  mit     t—  proportional. 

Hamburger,  Oamot.  Druck.  III.    Band.  27 
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Aus  folgender  Tabelle  geht  deutlich  hervor,  dass  der  Versuch  diese 
Vorstellung  bestätigt. 


Ol  (Anzahl  g  in 
100  cc  Wasser) 

C,  (Anzahl  g  in 
100  cc  Benzol) 

VC. 

0,0150 
0,0195 
0,0289 

0,242 
0,412 
0,970 

0,062 
0,048 
0,030 

0,0305 
0,0304 
0,0293 

Wie  ersichtlich  sind  die  Zahlen  der  dritten  Spalte  ungleich,  die 
der  vierten  stimmen  unter  einander  tiberein. 

P'assen  wir  die  Gesetze  des  Theilungsprincips  noch  einmal  zu- 
sammen, so  lassen  sie  sich  folgender  Weise  zum  Ausdruck  bringen. 

Wenn  eine  Substanz  sich  über  zwei  Flüssigkeiten 
vertheilen    kann   und    die   Molecülgattung    ist    in    beiden 

Q 

Flüssigkeiten  dieselbe,  so  gilt  ;^=  Constans. 

Ist  in  einer  der  beiden  Flüssigkeiten,  z.  B.  in  der  Cg  ent- 
sprechenden, die  Molecülgattung  theilweise  auch  eine 
andere,    so   muss   diese   in   Abzug  gebracht  werden,    wenn 

Q 

das  Gesetz  ^  =  Constans  noch   gültig   bleibensoll.     Denn 

es  gilt  nur  für  je  eine  und  dieselbe  Molecülgattung. 

Nun  giebt  es,  wie  Nernst  hervorhob,  eine  einfache 
Beziehung,  um  die  Concentration  der  letztgenannten 
Molecülgattung  aus  der Gesammtconcen trat ion  abzuleiten; 
sie  ist  nämlich  der  Quadratwurzel  der  Gesammtconcentration 
proportional. 

Ich  kehre  jetzt  zu  den  Ausführungen  Spiro 's  zurück. 

In  einer  Reihe  von  Untersuchungen  hat  bekanntlich  Franz  Hof- 
meister die  Aufnahme  von  FarbstoflFen  durch  Gelatineplatten  studirt. 
Es  ist  nun  Spiro  gewesen,  der  die  Ergebnisse  dieser  Untersuchungen 
unter  Heranziehung  des  Theilungsprincipes  gedeutet  hat. 

Da  diu  betreffenden  Versuche  Hofmeister 's  auch  aus  anderen 
Gesichtspunkten  wichtig  sind,   will  ich  hier  Einiges  darüber  mittheilen. 

Hofmeister  [20J  zeigte  an  der  Hand  eigener  Versuche,  sowie 
solcher  seines  Schülers  Linnemann,  dass  z.  B.  dünne  Leimplatten  aus 
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einer  0,00125  °/o  Methylviolettlösung  soviel  Farbstoflf  aufnahmen,  dass 
nach  3  X  24  Stunden  die  Concentration  der  nunmehr  in  der  Leimplatte 
vorhandenen  Farbstofiflösung  36  mal  grösser  war  als  die  der  ursprüng- 
lichen FarbstoflFlösung  (Farbstoflfflotte).  Noch  schlagender  tritt  diese 
Farbstoflfaufnahme  durch  Gelatineplatten  hervor,  wenn  man  sie  in  eine 
Lösung  von  Methylenblau  in  Chloroform  legt.  Unter  günstigen  Um- 
ständen kommt  es  dann  in  wenigen  Minuten  zu  einer  nahezu  gänzlichen 
Entfärbung  der  blauen  Chloroformlösung. 

Um  einen  chemischen  Vorgang  handelt  es  sich  hier 
nicht;  denn  die  absoluten  aufgenommenen  Farbstoffquanti- 
täten nehmen  für  gleichdicke  Leimplatten  mit  der  Ver- 
dünnung der  Farbstofflösung  (Flotte)  ab.  Das  ist  mit  dem 
Begriff  einer  chemischen  Bindung  schwer  zu  vereinigen. 

Weiter  gelang  es  auch  Spiro,  derartig  gefärbte  Platten 
durch  das  Lösungsmittel  allmählich  zu  entfärben. 

Spiro  kam  nun  auf  den  Gedanken,  dass  es  sich  hier  vielleicht 
um  eine  Vertheilung  von  Farbstoff  zwischen  Leim  einerseits 
und  Lösungsmittel  der  Flotte  andererseits  handelt.  Berech- 
nete er  dann  bei  jedem  Versuch  das  Verhältniss  der  Farbstoffconcen- 
trationen  in  diesen  beiden  Medien,  so  erhielt  er  eine  constante  Grösse. 
Zu  einem  gleichlautenden  Resultat  war,  wie  Spiro  mittheilt,  auch 
V.  Georgievicz  bei  der  Färbung  von  Seide  mit  Indigosulfosäure  ge- 
langt und  ebenso  v.  Georgievicz  mit  E.  Löwy  [21]  bei  der  Färbung 
von  Cellulose  mit  Methylenblau.  Auch  da  zeigte  sich  ein  constantes 
Verhältniss  zwischen  der  Concentration  der  aufgenommenen  Farbstoff- 
lösung und  derjenigen  der  ursprünglichen  Flotte.     Sie  fanden 

V'Concentration  der  Flotte  ^ 

Concentration  der  Faser 
In  Uebereinstimmuug  mit  diesen  Ergebnissen  stellte  sich  heraus, 
dass  die  verschiedenen  Farbstoffe  sich  derselben  Leimplatte  gegenüber 
ganz  verschieden  verhalten.  Für  verschiedene  Farbstoffe  war  also 
Qaeteris  paribus  die  Constante  (der  Theilungscoefficient)  ein 
anderer.  So  ist  der  Theilungscoefficient  für  Bismarckbraun  ein  ganz 
anderer  wie  für  Methylenblau. 

Aber  auch  bei  einem  und  demselben  Farbstoff  bedingen  die  ver- 
schiedenen Lösungsmittel  verschiedene  Theilungscoefficienten.  Während 
z.  B.  die  Leimplatten  aus  Lösungen  von  Methylenblau  in  Chloroform 
den  Farbstoff  leicht  aufnehmen,  wird  aus  alkoholischer  oder  Aceton- 
Lösung  kein  oder  nur  sehr  wenig  Farbstoff  aufgenommen. 

27* 
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Ganz  andere  Resultate  erhält  man  mit  anderen  Colloid- 
körpern.  Agarplatten  z.B.  nehmen  aus  Methylenblaulösungen,  gleich- 
gültig, welches  Lösungsmittel  man  anwendet,  stets  Farbstoff  in  ziem- 
lich reichlicher  Menge  auf,  was,  wie  wir  soeben  sahen,  bei  Leim- 
platten  nicht  der  Fall  ist.  Auch  bei  der  Färbimg  von  Bacterien  z.  B. 
kann  man  nur  mit  gewissen  Lösungsmitteln  eine  Vertheilung  erzielen, 
mit  anderen  dagegen  nicht. 

Von  wie  grosser  Bedeutung  somit  die  Art  des  Colloids  für  den 
Theilungscoefficient  ist,  so  ist  andererseits  auch  das  Quellwasser  von 
nicht  geringer  Wichtigkeit.  Beraubt  man  Leim,  ohne  seine  chemische  Be- 
schaflfenheit  zu  ändern,  des  colloidalen  Wassers,  indem  man  ihn  vorsichtig 
eintrocknet,  so  beraubt  man  ihn  auch  der  Fähigkeit  in  Methylenblau- 
Chloroformlösung  gefärbt  zu  werden.  Diese  Fähigkeit  erlangt  der  ge- 
trocknete Leim  mit  seiner  Quellung  im  Wasser  sofort  wieder.  Diese  That- 
sache  lässt  im  Zusammenhang  mit  dem,  was  über  die  Verschiedenheit 
im  Verhalten  der  Colloide  als  solcher  gesagt  wurde,  nur  die  eine  Deut- 
ung zu,  dass  bei  der  Färbung  des  Colloids  eine  Vertheilung  zwischen 
dem  Lösungsmittel  (Flotte)  einerseits  und  dem  Colloid  plus  Wasser 
andererseits  stattfindet. 

Nachdem  wir  jetzt  wissen,  dass  Colloide  im  Gelzustand  aus  einer 
festen  und  einer  flüssigen  Phase  bestehen,  und  dass  erstere  netzförmig 
angeordnet  ist,  und  die  Flüssigkeit  sich  in  den  Maschen  des  Netzes  be- 
findet, müssen  wir  fragen,  wo  nun  der  Farbstoff  zu  finden  ist, 
in  den  Maschen  oder  in  der  Netzsubstanz.  Soweit  mir  bekannt« 
ist  diese  Frage  gelegentlich  anderer  Erörterungen  nur  von  Hardy  be- 
antwortet worden,  aber  bloss  für  fixirte  Colloide.  Es  ergab  sich,  dass 
eine  Färbung  lediglich  in  der  Netzsubstanz  sichtbar  war.  Wahrschein- 
lich war  sie  in  der  wässerigen  Maschenflüssigkeit  nicht  intensiv  genug, 
um  bei  der  ausserordentlichen  Dünne  des  Schnittes  zur  Beobachtung 
zu  gelangen.  Jedenfalls  geht  aber  hieraus  hervor,  dass 
das  Hydrogel  seine  intensive  Farbstoffaufnahme  be- 
sonders der  festen  Phase  (Lösung  von  Wasser  in  Colloid) 
verdankt. 

In  derselben  Arbeit  wandte  Spiro,  wie  erwähnt,  das  Theilungs- 
princip  auf  die  Theorie  der  histologischen  Färbung  an.  Obgleich  er 
nicht  in  Abrede  stellen  will,  dass  sich  zuweilen  Adsorption  geltend  macht 
und  auch  chemische  Affinitäten  zwischen  Zellsubstanz  und  Farbstoflf  hier 
und  da  eine  Holle  spielen,  meint  er  doch,  dass  auf  das  Theilungsgesetz 
das  Hauptgewicht  gelegt  werden  muss. 
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Allerdings  wird  man  anerkennen  müssen,  dass  viele  in  der  Histo- 
logie und  Bacteriologie  bei  der  Färbung  zum  Ausdruck  kommenden 
Erscheinungen,  in  dem  oben  geschilderten  Verhalten  von  CoUoiden  gegen- 
über Farbstoffen  und  Lösungsmitteln  eine  befriedigende  Erklärung  finden. 
So  wird  es  bei  der  Heranziehimg  des  Theilungsprincipes  deutlich,  dass 
z.  B.  Malachitgrün  und  Methylviolett  den  Milzbrandbacillen  und  den 
Kommabacillen  der  asiatischen  Cholera  gegenüber,  ungefähr  100  mal 
mehr  leisten  als  gegenüber  den  Typhusbacillen,  wenn  man  annimmt, 
dass  es  sich  bei  den  genannten  Bacterien  um  verschiedenartige  CoUoid- 
lösungen  handelt. 

Täglich  sieht  man  in  der  Histologie,  dass  man  durch  Hinzufügung 
von  Reagentien  in  einem  Fall  Farbstoff  wieder  entziehen  kann,  in  einem 
anderen  Fall  nicht.  Analoge  Erscheinungen  beobachtet  man  bei  Gela- 
tine-, Agar-  und  anderen  CoUoidlösungen. 

Wenn  auch  Spiro  nicht  so  weit  geht  wie  A.  Fischer  [22J,  der 
jede  chemische  Wirkung  bei  der  Tinction  einfach  in  Abrede  stellt,  so 
scheint  er  doch   meines  Erachtens   deren   Bedeutung  zu   unterschätzen. 

Vielleicht  wird  der  Autor  aber,  den  die  Untersuchungen  von 
Weigert,  Ehrlich,  Unna  und  Anderen  nicht  befriedigt  zu  haben 
scheinen,  nach  den  jüngst  erschienenen  Arbeiten  von  Martin  Heiden- 
hain, der  Bethätigung  chemischer  Affinitäten  bei  der  Tinction  grössere 
Bedeutung  beizumessen  geneigt  sein. 

c)  Chemische  Theorie. 

In  zwei  ausführlichen  Arbeiten,  die  Martin  Heiden  ha  in  als  eine 
Ergänzung  der  wichtigen  Pappenheim'schen  Untersuchungen  ange- 
sehen haben  will,  hat  dieser  Autor  vor  kurzem  die  chemischen  Umsetz- 
ungen zwischen  Eiweisskörpem  und  einer  grossen  Anzahl  Anilinfarben 
eingehend  studirt  [13]  und  ist  dabei  zu  liesultaten  gelangt,  die  das  Auf- 
treten chemischer  Wirkungen  sicher  stellen. 

Es  liegt  nicht  in  dem  Rahmen  dieses  Buches,  die  Arbeit  Heiden- 
hain's  hier  ausführlich  zu  behandeln.  Wer  sich  mit  histologischen 
und  bacteriologischen  Färbungen  beschäftigt,  dem  kann  ich  dieselbe 
auch  um  der  vielen,  aus  praktischen  Gesichtspunkten  wichtigen  Einzel- 
heiten sehr  empfehlen.  Nur  möchte  ich  hier  betreffs  Heidenhain's 
Anschauungen  Folgendes  hervorheben. 

Ich  stimme  dem  Autor  vollständig  bei,  wenn  er  in  seinem  Encyclo- 
pädieartikel   [12J   sagt:     „Unsere    besten   histologischen   Methoden  sind 
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allein  auf  Grund  tüchtiger  chemischer  Kenntnisse  entstanden.  Vorbild- 
lich vor  Allem  sind  die  technischen  Arbeiten  von  Ehrlich  und  Weigert. 
Wer  da  glaubt,  er  könne  ohne  chemische  Kenntniss  der  Farbstoffe,  und 
ohne  Kenntniss  des  chemischen  Verhaltens  der  Eiweisskörper  ein  guter 
Techniker  sein,  der  unterliegt  einer  schweren  Täuschung.^ 

Wenn  er  aber  weiter  sagt:  „Durch  Diffusion  allein  kann  kein 
Schnitt  gefärbt  werden",  so  muss  ich  ihm  auf  Grund  der  Ausführungen 
von  Hofmeister  und  Spiro  entgegentreten. 

Damit  will  ich  keineswegs  die  grosse  Bedeutung  chemischer  Wirk- 
imgen  bei  der  Färbung  in  Abrede  stellen.  An  der  Hand  Heiden- 
hain's  will  ich  vielmehr  einige  Beispiele  vorführen,  wo  eine  chemische 
Färbung  auch  mir  unanfechtbar  scheint. 

Bekanntlich  sind  die  Eiweisskörper,  gleichgültig,  ob  sie  ursprüng- 
lich in  flüssigem  Zustand  oder  in  festem  Zustand  sich  befinden,  im 
Stande  sowohl  Basen  wie  Säuren  zu  binden.  Was  die  Anilinfarbstoffe 
betrifft,  so  kommen  diese  meist  als  Salze  in  den  Handel.  Sie  haben, 
wie  man  es  unrichtig  auszudrücken  pflegt,  einen  sauren  oder  einen 
basischen  Charakter,  womit  man  eigentlich  aussagen  will,  dass  im  ersten 
Fall  die  Säure  und  im  zweiten  Fall  die  Base  das  färbende  Agens 
bildet.  Diese  Agentia  nennt  man  dementsprechend  Farbsäure  bezw. 
Farbbuse.  Es  leuchtet  nun  ein,  dass  im  Zusammenhang  mit  den  basi- 
schen und  sauren  Eigenschaften  von  Eiweiss  und  dessen  Modificationen, 
<ier  Möglichkeit  chemischer  Wirkung  Raum  genug  geboten  ist. 

Ein  markantes  Beispiel  einer  unbestreitbar  chemiscben  Färbnng  ist  folgendes. 
Die  cbemisch  reine  Lösung  der  Rosanilinbase,  welche  man  durch  Kochen  mit  Ag^O 
aus  dem  salzsauren  Salze  (Fuchsin)  erhält,  ist  klar  und  farblos,  färbt  aber  den 
mikroskopischen  Schnitt  roth,  d.  h.  im  Tone  der  Salze  des  Rosanilins.  Das  Salz 
ist  hier  Rosanilinalbuminat. 

Ist  die  Farbsäure  anders  gefärbt  wie  das  Salz,  so  wird,  wie  M.  Heidenhain 
ausfuhrt,  das  Eiweiss  immer  in  der  Farbe  des  Salzes  ausgefällt.  Auch  diese 
Thatsache  kann  als  Stütze  für  das  Stattfinden  eines  Chemismus  gelten.  Die  Farb> 
säuren  sind  in  den  Farbsalzen  meist  an  Na  oder  K  gebunden.  Wünscht  man  dann 
auch  die  Farbsäure  an  die  alkalische  Affinität  des  Eiweisses  zu  binden,  so  ist  es 
empfehlenswerth  durch  Hinzufügung  von  Essigsäure  die  Farbsäure  erst  aus  dem 
Na-Salz  frei  zu  machen.  Es  sind  das  denn  auch  Färbungen,  die  man  in  Gegen- 
wart von  Essigsäure  auszuführen  pflegt. 

Für  Alizarino  und  ihre  Verwandten,  die  ausnahmsweise  nicht  wie  die  meisten 
anderen  Anilinfarbstofife  als  Salz,  sondern  als  Säure  in  den  Handel  kommen,  ist 
diese  Behandlung  mit  Essigsäure  überflüssig.  Das  Eiweiss  bildet  mit  denselben 
direct  gefärbte  Salze  (S.  414). 

M.  Hei  den  ha  in  ist  auf  Grund  seiner  Untersuchungen  über  die 
Bindung  von  Anilinfarben  durch  Eiweiss  zu  der  Ueberzeugung  gelangt, 
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dass  ^die  physikalischen  Kräfte  der  Osmose,  der  Adsorption  und  der 
specifischen  Natur  des  lösenden  Mediums  (wahrscheinlich  denkt  er  hier 
an  das  Theilungsprincip)  im  Allgemeinen  nur  Hilfskräfte  seien,  welche 
den  Uebergang  des  Farbsto&s  aus  der  Lösung  in  das  färbbare  Substrat 
vermitteln". 

Sonach  würden  nach  Heidenhain  auch  die  Hof  meist  er 'sehen 
Färbungen  von  Gelatine  und  Agar  im  Wesentlichen  ebenfalls  auf  eine 
chemische  Reaction  zurückzuführen  sein.  Heidenhain  hat  sich  speciell 
hierüber  nicht  ausgesprochen ;  offenbar  sind  die  betreffenden  Ausführungen 
von  Hofmeister  und  Spiro  ihm  nicht  bekannt.  Aber  besonders 
die  von  Spiro  hervorgehobene  Abnahme  der  Gelfarbung  bei  Abnahme 
der  Farbstoffconcentration  einerseits  und  auch  die  allmähliche  Entfärb- 
ung des  Gels  andererseits  scheinen  mir  mit  der  Anschauung,  es  sei 
hier  ein  Chemismus  im  Spiel,  sich  schwer  zu  vereinigen. 

Ich  glaube,  dass  hier  ein  Experimentum  crucis  an- 
zustellen ist. 

Man  nehme  eine  LGsang  des  za  untersachenden  Anilinfarhstoffes  und  bestimme 
die  Gefrierpunkterniedrigarg.  Man  löse  darin  eine  gewisse  Menge  des  CoUoids 
(Gelutine,  Agar,  Eiweiss)  aaf  und  bestimme  wieder  die  Gefrierpunkteruiedrigung. 
Kennt  man  nnn  auch  die  Depression  der  gleich procentigen  Lösung  des  Golloids  in 
Wasser,  so  ist  leicht  festzustellen ,  ob  der  Anilin farbstofif  gebunden  wird  oder  nicht 
Wegen  des  Princips  and  der  Aasführung  verweise  ich  auf  Bd.  II,  S.  508. 

In  Erwartung  des  Versuchsergebnisses  ^)  glaube  ich  aber  vorläufig, 
dass  es  besser  ist  den  Satz  zu  unterschreiben,  mit  dem  Heidenhain 
seinen  Encyclopädieartikel  eröffnet: 

^Eine  einheitliche,  für  alle  Fälle  passende  Theorie  der  histologi- 
schen Färbungen  giebt  es  nicht  und  kann  es  nicht  geben.  Einmal  sind 
die  in  Betracht  kommenden  Farbkörper  physikalisch  und  chemisch  un- 
gemein verschiedene  Dinge,  ebenso  sind  zweitens  die  Bestandtheile  der 
Gewebe  in  physikalischer  und  chemischer  Beziehung  von  ungemein 
verschiedener  Art."^ 


1)  Neuerdings  haben  auf  meine  Veranlassung  die  Herren  J.  Versteeg  und 
J.  de  Yries  Versuche  in  dieser  Richtang  aasgeführt  und  zwar  mit  dem  erwarteten 
Resoltat. 

Als  Farbstoff  wurde  Neutralroth,  und  als  GoUoid  käufliches,  im  Vacaom 
getrocknetes  Eiereiweiss  benützt. 

Es  wurden  drei  Flüssigkeiten  bereitet: 

1.  Die  bei  Zimmertemperatur  gesättigte  Neutralrothlösung,  von  der  5  cc  mit 
5  cü  aasgekochtem,  destillirtem  Wasser  versetzt  wurden. 

2.  Die  Eiweisslösung.  Diese  enthielt  12,8  g  Eiweiss  auf  100  cc  ausgekochtes 
destillii-tes  Wasser.  Das  im  Handel  käufliche  Eiereiweisspulver  enthält 
bekanntlich  auch  etwas  Salz.    Das  ist  hier  aber  nicht  von  Belang. 
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3.  Färbung  lebender  Zellen  (Intravitale  Färbung). 

Wie  aus  früheren  Mittheilungen  hervorgeht,  hat  0 verton  die 
Meinung  ausgesprochen,  dass  die  äussere  Begrenzung  des  Zellproto- 
plasma nur  dann  für  eine  Substanz  permeabel  ist,  wenn  diese  in  einem 
Gemisch  von  Cholesterin^)  und  Lecithin  löslich  ist,  das  nach  ihm  in 
keiner  protoplasmatischen  Zellbegrenzung  fehlt.  Dieses  Gemisch  hat 
der  Verfasser  der  Kürze  halber  Lipoid  genannt. 

Von  diesem  Gesichtspunkt  aus  studirte  er  das  Eindringen  und  die 
Thätigkeit  der  Narkotica  (vergl.  unter  Pharmakologisches  S.  245  flf.)  und 
gelangte  dabei  gleichzeitig  und  unabhängig  zu  dem  nämlichen  Resultat 
wie  der  Pharmakologe  Hans  Meyer.  Insbesondere  haben  Hob  er  und 
Gurwitch  (vergl.  die  Nierenthätigkeit  Bd.  II  S  411)  sich  zu  dieser 
Anschauung  von  der  Ursache    der  Permeabilität  bekannt. 

3.   Das  Gemisch.    Dieses  wird   bereitet  durch  Versetzung  von  5  cc  der  ge- 
sättigten Farbstofflösang  mit  5  cc  der  Eiweisslösnng. 
Die  folgende  Tabelle  entbftU  die  Versnchsresultate. 


Ge 

frierpankterniedriga 

ng 

▼on  5  CO  geBftttigter  Neutral- 
rothlösung -f  ^  cc  destillirtem 
Waaser 

des  Gemisebes  von  5  eo 

ges&ttigter  Neutralrotblösnng 

-f  ö  ce  der  EiweisslOsoog 

—  0,048° 

—  0,207° 

—  0,256° 

Man  siebt,  dass   die  Depression   des  Gemisches  (—  0,256°)  nicbt  weniger  be- 
trägt als  die  Summe  der  Depressionen  von  Farbstoff-  und  Eiweisslösung 
—  (0,048°  -\-  0,207)  =  —  0,256°. 

Was  durch  Vermischung  entstanden  ist,  darf  demnach  nicht 
als  eine  chemische  Verbindung  angesehen  werden.  Es  bleibt  ein 
Gemisch. 

In  gleichem  Sinne  wie  Neutralroth  verhielten  sich  Fuchsin,  Blue-black 
und  Anilinschwarz  (Salz).  Dagegen  ergab  sich  bei  Vermischung  von  Eiweiss- 
lösung mit  Methylenblau  und  mit  Vesuv  in  eine  deutliche  Depressions  a  b - 
nähme.  Mit  diesen  Farbstoffen  bildete  demnach  das  Eiweiss  chemische  Ver- 
bindungen. 

1)  Vielleicht  handelt  es  sich  nach  ihm  auch  um  Cholesterine ster;  auch 
diese  Substanzen  sind  ebenso  wie  Gemische  von  Cholesterin  und  Lecithin  im  Stande, 
▼iel  Wasser  aufzunehmen,  woraus  sich  dann  die  Durchlässigkeit  für  Wasser  er- 
klären Hesse.  Ein  solches  Gemisch  von  Cholesterinestern  bildet  z.  B.  das  Lanolin, 
das  mehr  als  das  doppelte  Gewicht  an  Wasser  aufnehmen  kann. 
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Vollkommen  dieselbe  Ansicht  vertritt  Overton  auch  an- 
gesichts der  Durchlässigkeit  lebender  Zellen  für  basische 
Anilinfarbstoffe  [24]. 

Wie  oben  gesagt  wurde,  kommen  die  basischen  Anilinfarbstoffe 
meist  als  Salze  (schwefelsaure,  salpetersaure,  salzsaure  Salze  etc.)  in  den 
Handel.  Overton  meinte  anfänglich,  dass  die  Salze  nicht  als  solche, 
sondern  als  Basen  in  die  Zellen  eindringen.  Diese  Annahme  schien 
aus  mehreren  Gründen  berechtigt,  und  für  das  Freiwerden  der  Base 
war  hydrolytische  Spaltung  als  Ursache  heranzuziehen. 

Man  denke  hierbei  z.  B.  an  ZnCl«,  das  sauer  reagirt,  weil  die  folgende 
Hydrolyse  stattfindet 

ZnCU  +  2  H,0  ^  Zn  (OH),  +  2  HCl. 

Zinkhydroxyd  ist  eine  schwache  Base,  Salzsäure  eine  starke  Säure,  so  dass 
die  H'-Ionen-Concentration  grösser  ist  als  die  OH'-Ionencoucentration  (Bd.  II  S.  484 
und  diesen  Band  S.  230). 

Auch  eine  1^/o-ige  Lösung  von  salzsaurem  Anilin  reagirt  auf 
Grund  analoger  Reactionen  sauer.  Diese  Ansicht  wurde  durch  die  Thai- 
saohe  gestützt,  dass  das  salzsaure,  salpetersaure  und  schwefelsaure  Rosanilin  die 
lebenden  Zellen  ungefähr  gleich  schnell  färbten,  wenn  sie  in  äquivalenter  Concen- 
tration  angewandt  wurden.  Salzsäure,  Salpetersäure  und  Schwefelsäure  sind  un- 
gefähr gleich  starke  Säuren  und  die  Hydrolyse  der  von  ihnen  gebildete  Salze  dem- 
entsprechend ungefähr  gleich  gross  [24]. 

Es  liess  sich  hiernach  erwarten,  dass  das  in  äquivalenter  Goncentration  an- 
gewandte essigsaure  Rosanilin  schneller  färben  würde,  denn  Essigsäure  ist  eine 
schwache  Säure  und  demnach  die  hydrolytische  Spaltung  eine  grössere.  Es  stellte 
sich  aber  heraus,  dass  die  Färbung  nicht  schneller  erfolgte. 

Oleiche  Verhältnisse  wurden  auch  bei  andern  basischen  Anilinfarben  bei  der 
Vergleichung  des  Acetats  und  des  salzsauren  Salzes  beobachtet. 

Nach  erneuten  Untersuchungen  kam  Overton  zu  der  Ueberzeugung, 
dass  sein  Satz,  es  wandere  lediglich  die  durch  Hydrolyse  freigewordene 
Farbstoflfbase  in  die  Zelle  ein,  in  so  allgemeiner  Fassung  nicht  richtig 
sei  und  dass  in  vielen  Fällen  (bei  den  Triphenylmethan-  und  Chinon- 
imidfarbstoflfen  s.  unten)  die  basischen  Anilinfarben  in  Form  von  nicht- 
zer setzten  (nicht-hydrolysirten)  Salzen  aufgenommen  werden  [25J. 

Er  konnte  sogar  feststellen,  dass  sämmtliche  basische  Anilinfarben 
in  der  Form  ihrer  käuflichen  Salze,  von  lebenden  Pflanzen-  und 
Thierzellen  äusserst  leicht  aufgenommen  werden,  und  dass  alle  diese 
Salze  in  Cholesterin,  oder  in  Lösungen  von  Cholesterin  oder  Lecithin 
in  organischen  Flüssigkeiten  leicht  löslich  waren,  auch  wenn  letztere  an 
sich  kein  Lösungsvermögen  für  die  betreffenden  Farbstoffe  besitzen. 
Ein  Beispiel  hierfür  ist  Terpentinöl,  in  welchem  die  basischen  Anilin- 
farbsalze unlöslich  sind.    Löst  man  aber  Cholesterin  in  Terpentinöl  auf, 
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80  entsteht  eine  Flüssigkeit,  die  die  basischen  Anilinfarbstoflfe  sehr  wohl 
in  sich  aufzunehmen  vermag  ^). 

Es  wurden  4  Gruppen  untersucht^). 

I.  Gruppe:  Triphenylmethanfarbstoffe. 

Rosanilin  (Chlorhjdrat,  Nitrat  und  Sulfat),  Gentian  aviolett,    Methyl  violett, 
Dahlia,  spritlOsliches  Anilinblau,  Toluidinblau ,  Victoriablau ,   Malachitgrün,   Jod- 
grQn  und  Rhodamin. 
IL  Gruppe:  Chinonimidfarbstof fe. 

Thionin,  Methylenblau,  MethylengrOn,  Safranin,  Toluylenrotb  (Neutralroth), 
spritlösliches  Nigrosin  und  Indulin. 

III.  Gruppe:  Azofarbstoff e. 

Chrysoidin,  Vesuvin  und  Bismarckbraun  (letzere  beiden  Farbstoffe  sind  wahr- 
scheinlich identisch). 

IV.  Gruppe:  Akridinfarbstoffe. 

Chrysanilin. 

Hiergegen  sind   nicht  löslich   in  Cholesterin   und  Lecithin  und 
dringen  dementsprechend  auch  nicht  in  die  lebende  Zelle  ein:  carmin- 
saures  Natrium  und  die  meisten  Sulfosäure-Farbstoffe.    Von  diesen 
wurden  untersucht: 
I.  Gruppe:  Tripheny Imethanf arbstofe. 

Säurefuchsin,  SäuregrUn,  Säureviolett,  wasserlösliches  Anilinblau. 
IL  Gruppe:  Chinonimidfarbstof  fe. 

Wasserlösliches  Nigrosin,  wasserlösliches  Indulin. 
IIL  Gruppe:  Azofarbstoffe. 

Congorotb,  Ponceau  R.,  Bordeanxroth  und  Biebricher  Scharlach. 
IV.  Gruppe:   Indigocarmin. 

Eine  langsame  Aufnahme  erfahren  Methylorange  und  die  Tropäo- 
line  00  und  000.  Dieselben  sind  Sulfosäure-Farbstoflfe  aus  der  Gruppe 
der  Azofarbstoflfe. 

Ganz  entsprechend  seinen  Ausführungen  über  die  Permeabilität 
der  Zellen  für  Narkotica  (S.  249)  stellt  0 verton  sich  auch  hier  bei  der 
Durchlässigkeit  der  Zellen  für  Anilinfarbstoffe  vor,  dass  der  Farbstoff 
sich  zwischen  der  Farbstofflösung  und  der  Plasmahaut  vertheilt.  Je 
grössere  Löslichkeit  diese  Plasmahaut  für  den  Farbstoff  besitzt,  um  so 
mehr  wird  relativ  in  dieselbe  eindringen.    Die  Bestandtheile  der  Plasma- 


1)  Hierdurch  erklärt  sich  auf  ungezwungene  Weise,  dass,  während  es  nicht 
gelingt,  fixirte  Zellen  durch  FarbstofflösuDg  zu  färben,  Tinction  zuweilen  wohl  er- 
folgt, wenn  man  die  Zelle  mit  einer  anderen  Flüssigkeit  tränkt. 

2)  Ueber  die  chemische  Structur  der  Anilinfarben  nach  den  neuesten  Ansichten, 
vergl.  man  Nietzki,  Chemie  der  organischen  Farbstoffe.   3.  Aufl.  1S97. 
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haut,  auf  die  es  hier  ankommt,  sind  Cholesterin,  Lecithin,  Protagon, 
Cerebrin. 

Es  gilt  hier  also  das  mehrfach  besprochene  Theil- 
ungsprincip. 

Für  diese  Auffassung  spricht  auch  die  folgende  inter- 
essante Thatsache:  Werden  Lecithin,  Protagon  oder  Cerebrin  in 
sehr  verdünnten  wässerigen  Lösungen  von  basischen  Anilinfarben 
(1:100000)  suspendirt,  so  speichern  sich  diese  Farbstoffe  sehr  reichlich 
in  den  Partikelchen  auf,  d.  h.  die  Partikelchen  werden  stark  gefärbt. 
Führt  man  denselben  Versuch  mit  Sulfosäure-Farbstoffen,  selbst  in  viel 
grösseren  Concentrationen  aus,  so  färben  genannte  Partikelchen  sich 
nicht,  weil  diese  Farbstoffe  sich  darin  nicht  lösen. 

Die  Aufspeicherung  ist  somit  nichts  Anderes  als  die  Folge  einer 
Theilung  der  Farbstoffe  zwischen  einem  flüssigen  und  festen  Lös- 
ungsmittel, wobei  das  Letztere  das  viel  grössere  Lösungsver- 
mögen für  die  betreffenden  Farbstoffe  besitzt. 

Nach  diesen  Ausführungen  mOsste  man  erwarten,  dass  bei  Anwendung  der- 
jenigen basischen  Anilinfarbstoffe,  die,  wie  Methylenblau,  sehr  leicht  in  die  lebende 
Zelle  eindringen,  auch  die  intra vitale  Färbung  kräftig  sein  würde.  Das  ist  jedoch 
meist  nicht  der  Fall.  0 verton  führt  dies  darauf  zurück,  dass  die  absolute  Leci- 
thin-, resp.  Protogon-  und  Cerebrinmenge  der  dünnen  Zellenbegrenzung  im  Allge- 
meinen sehr  gering  ist,  und  im  Zelleninnern.  wo  diese  Stoffe  gequollen  sind,  relativ 
noch  geringer  ist.  Besser  gestaltet  sich  deshalb  der  Grad  der  Farbstoffaufnahme  im 
Nervensystem.  Bekanntlich  sind  die  Elemente  des  Nervensystems  viel  reicher  an 
Lecithin  und  Cholesterin  als  die  andern  Gewebe  des  Körpers.  Ehrlich  hat  schon 
vor  langer  Zeit  nachgewiesen  (26],  dass  gewisse  organische  Farbstoffe,  nach  Ein- 
spritzung in  die  Blutbahn,  vorwiegend  im  Nervensystem  aufgespeichert  werden.  Eine 
solche  Färbung  des  Nervensystems  sah  Ehrlich  namentlich  nach  Einspritzung  von 
basischen  Anilinfarbstoffon  eintreten,  so  z.  B.  nach  Einspritzung  von 
Methylenblau,  Aethylenblau,  Auramin,  Chrysoidin,  Bismarckbraun,  Neutralroth,  da- 
gegen niemals  nach  Einspritzung  von  Sulfosäure-Farbstoffen.  Die  intravitale 
Färbung  des  Nervensystems  durch  Methylenblau  hat  in  der  Folge,  wie  allgemein 
bekannt,  eine  grosse  Bedeutung  erlangt. 

Indessen  könnte,  wie  auch  0 verton  bemerkt,  nicht  mit  Unrecht 
gegen  die  Hypothese,  dass  die  Aufspeicherung  des  Methylenblaus  etc. 
im  Nervensystem,  auf  dessen  hohem  Gehalt  an  Lecithin  und  Cholesterin 
beruht,  eingewendet  werden,  dass  fast  ausschliesslich  die  Ganglien- 
zellen und  Achsencylinder  tingirt  werden,  während  das  Nerven- 
mark fast  farblos  bleibt.  Nun  scheint  das  Nervenmark  allerdings  nur 
wenig  Lecithin  zu  enthalten.  Dafür  enthält  es  aber  grosse  Mengen  von 
Protagon,  dessen  Anfspeicherungsvermögen  für  Methylenblau  ebenso 
gross  ist  als  dasjenige  des  Lecithins.    Zur  Erklärung  dieser  Erscheinung 
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müssen  Hilfshypothesen  herangezogen  werden.  Es  bleibt  weiterer  Forsch- 
ung vorbehalten,  diesen  Gegenstand  genügend  zu  beleuchten. 

Die  Sache  liegt  auch  hier  wieder  complicirt.  Heidenhain  hob 
in  seinem  Artikel  über  vitale  Färbung  hervor,  dass  nicht  alles,  was 
intra  vitam  gefärbt  wird,  deshalb  lebend  zu  sein  braucht,  so  z.  B.  die 
durch  den  Stoffwechsel  in  der  Zelle  entstandenen  Körnchen. 

Zweifellos  werden  sich  auch,  wenn  der  Farbstoff  einmal  in  die 
Zelle  gelangt  ist,  chemische  Processe  abspielen.  Aber  wie  dem  auch 
sei,  man  wird  erkennen  müssen,  dass  Overton  durch 
Heranziehung  des  Theilungsprincipes  und  der  Theorie 
der  festen  Lösungen,  das  Eindringen  von  Farbstoffen 
und  dessen  Bedingungen  dem  Yerständniss  wesentlich  näher 
gerückt  hat. 
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Aalserum,  Giftigkeit  wegen  des  hämo- 
lytischen Vermögens  III  343. 

Accumalator,  Capacitftt  II  379; 
elektromotorische  Kraft,  Eotladang,  II 
380. 

Acetaldehyd,    Permeab.    d.   r.    Blut- 
körperchen I  215; 
Permeab.  von  Pflanzenzellen  I  216. 

Aoetamid,  Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen I  207,  215. 

Permeab.    d.    r.    Blutkörperchen    und 
Pflanzenzellen  I  219. 

Acetanilid,    Permeab.    von    Pflanzen- 
zellen I  217. 

Aceton,  Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen 
I  215; 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216. 

Acetylendikarbonsäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  150. 

Achloride  des  Serums  I  492. 

A cid i tat,  Begriff  nach  der  lonentheorie 
I  59. 

Aciditätsbestimmung  II  330  ff.; 
mittelst  Inversion  II  331; 
mittelst  Esterkatalyse  II  332; 
mittelst  CoDcentrationskette  II 332,  367; 
Beispiel   der  Versuebsausfübrung;   Be- 
rechnung und  Controllirung  des  Ver- 
suches II  367; 


Aciditätsbestimmung    des    Harn», 
auf  elektrochemischem  Wege,  Bau  der 
Concentrationskette  II  380; 
Beispiel  f.  d.  Ausführung  und  Berech- 
nung eines  Versuches  II  383; 
Controlle  der  Bestimmung  II  386; 
Beispiel  einer  Bestimmung  mittelst  Con- 
centrationskette II  388; 
Vergl.    mit    dem    durch   Titration    ge- 
fundenen Resultate  II  389; 
Elektrochem.    Acidität    einiger    Harne 
bei  Nieren-  und  anderen  Krankheiten 
II  390; 
von    Mineralwasser    auf   elektrochemi- 
vergl.  auch  „Säuren"; 
schem  Wege  III  312. 
Aconitin,  Leitfähigkeit  I  45. 
Aconitsäureanion,    Leitfähigkeit    I 

156. 
Acryl säure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Active  Molecüle  I  40,  52. 
Activitätscoöfficient(a)  18,41,44, 
Berechnung  I  9; 

als  Maass  für  die  AffinitätsgrOsse  I  9; 
zur  Berechnung  des  osmotischen  Drucks 

von  Elektrolyten  I  10; 
Berechnung    nach    Arrhenius   I  52; 
Berechnung  mittelst  Bredig's  Tabelle 

I  45.  —  II  480; 
siehe  übrigens  »Dissociationsgrad*. 
Actuelle  Ionen  II  331,  484. 
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Adaptation    von    Bacterien    an    den 
Wechsel  des  Medinms  III  828. 

Addiment  III  851. 

Additive  Natnr  der  Leitfähigkeit  (Wan- 
derungsgeschwindigkeit) I  7,  89,  46; 
der  Ausflockung  von   CoUoiden  durch 

Elektrolyte  lU  77. 
der  pharmakol.  Wirkung  salzartiger  Ver- 
bindungen III  228. 

Additivität,  convergente  I  47. 

Adi  pinsäureanion,    Leitfähigkeit    I 
155. 

Adsorption,  Bedeutung  für  die  Darm- 
resorption II  212; 

als  Ursache  der  histologischen  Färbung 
III  409. 

Aepfelsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 

Aepfelsäureanion,     Leitfähigkeit    I 
155. 

Aequivalentleitfähigkeit  I  120. 

Aether,   als  Lösungsmittel   von   HgCU 
oder  AgNOg,   Einfluss  auf  das  desinfi- 
cirende  Vermögen  III  267; 
Volumänderung   d.    r.    Blutkörperchen 
III  860. 

Aetherarten,  Permeab.  d.  r.  Blutkör- 
perchen I  215; 

Pormeab.    d.    r.    Blutkörperchen    und 
Pflanzenzellen  I  219. 

Aethylacetat,    Permeab.    d.   r.    Blut- 
körperchen I  207. 

Aethylacetatzersetzung  II  470. 

Aethyläther,    Permeab.    d.    r.    Blut- 
körperchen I  207,  215. 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216. 

Aethylalkohol,  Acti vitäts-  und  Disso- 
ciationscoöfficient  I  53; 
Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen  1 207,  215. 
Permeab.  d.  Pflanzen zellen  I  216. 

Aethylcyanid,  Permeab.  d.  Pflanzen- 
zellen I  216. 

Aethylenglykol,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
köperchen  I  213; 
Permeab.  d.  Pflanzen  zellen  I  216; 
Permeab.    d.    r.    Blutkörperchen    und 
Pflanzenzellen  I  218. 

Aethylenhezaphenyldiphospho- 
nium,  Leitfähigkeit  I  158. 


Aethylmalonsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  155. 
Aethyl schwefelsaure,  Leitfähigkeit 

I  152. 

Aethylurethan,  Permeab.  d.  Pflanzen- 
zellen I  216. 
Affinität,  nach  physikalisch-chemischem 

Begriff  I  59; 

von  Protoplasma  zu  Wasser  II  24. 
Affinitätsconstante  (K)  11  481; 

der  Harnsäure  III  272 ; 

Beispiel  einer  Bestimmung  III  273. 
Affinitätsgrösse  von  Säuren  I  9. 
Agglutination     von     Bacterien     bei 

Plattencultureu  I  288; 

von  Froscheiern  nach  Behandlung  mit 
Salzlösungen  III  55,  66,  89  ;J 

von  Colloidtheilchen  unter  dem  Kiofluss 
von  Elektrolyten  (Ionen)  III  128. 

Siehe   auch    unter   „Ausflockung*    und 
unter  .Collolde*. 
A g  g  1  ut  in  i  n ,  Vertheilung  über  Bacterien 

und  umgebende  Flüssigkeit  II I  882; 

Fixationsmodus   seitens   der  Bacterien 

III  885. 
Agglutinirungsverhältnisse    der 

rothen    Blutkörperchen    in    erhitztem 

Serum  III  358. 
Album  osen,  Säurebindungsvermögen 

II  506;  siehe  weiter  unter  Pepton. 
Aldehyde,  Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen I  215; 

Permeab.    d.    r.    Blutkörperchen     und 
Pflanzenzellen  I  219. 
Alexin  I  897; 

Bindungs weise  I  899,  400.  —   III  850; 

Zusammenwirkung  mit  dem  Sensibilisa- 
tor  III  344; 

Einfluss  der  Temperatur  III  344; 

Natur  des  Angriffs  auf  das  Blutkörper- 
chen III  345; 

Herkunft  III  352; 

Vielheit  der  Alexine  III  353,  854; 

Directer  oder  indirecter  Angriff  des  Blut- 
körperchens III  355,  357; 

Natur  der  Fixation  an  die  Blutk.  (che- 
mische  oder  physikalische)  III  856. 
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Alexinlehre   Bachner's,   Bekämpf- 
ung derselben  III  333,  338; 
Ausbreitung  durch  die  Untersuchungen 
von  Bord  et  u.  A.  III  334. 
Alkalescenzbestimmung  des  Serums 
auf  elektrochemischem  Wege  1 508—512, 
U  442. 
Alkali,  Beförderung  der  Oxydation  in 
Geweben  I  279; 
Einfluss  auf  Farbstoffaustritt  aus  Blutk. 

I  321; 
auf  Chlorgehalt  und  feste  Bestandtheile 

des  Serums  I  322; 
Bindungsvermögen  fttr  Eiweiss  III  75. 
A 1  k  a  1  i  n  i  t  ä  t  des  Serums.   Beeinflussung 
durch  Einwirkung  von  COs  and  0  auf 
das  Blut  I  264,  280; 
Einfluss  auf  antibacterielles  Vermögen 

I  281,  291; 
Steigerung  bei  Infectionen  und  Ricinus- 

gaben  281; 
Abnahme  durch  Diphtherietoxin  I  281; 
bei  Pflanzennahrung  I  281; 
bei  Fleischnahrung  I  282; 
der  serösen  Flüssigkeit  von  Leukocyten- 
aufschwemmungen  nach  Einwirkung 
von  CO2  I  406-408. 
des  Blutes  bei  fieberhaften  Krankheiten 
III  50. 
Alkalisalze,   Permeab.  d.  r.  Blutkör- 
perchen und  Pflanzenzellen  I  217. 
Alkali   und   Säure,    Einfluss   auf  die 
Vertheilung  der  Blutbestandtheile  zwi- 
schen Körperchen  und  Serum  1 317—330. 
Siehe   übrigens  unter   , Säure  und  Al- 
kali". 
Alkalolde,  Permeabilität  von  Pflanzen- 
zellen für  dieselben  (Giftigkeit)  III  230. 
Alkohol,    Moleculardepression     nach 

Raoult.     Siehe  Aethylalkohol. 
Alkohole,  Permeab.  d.   r.   Blutkörper- 
chen I  215; 

(einwerthige),  Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen und  Pflanzenzellen  I  219; 
Einfluss   von   Alkoholen    und   alkoholi- 
schen Salzlösungen   auf  die  Eiweiss- 
fällung  III  75; 
Giftigkeit  für  das  Protoplasma  III  234; 


Alkohole,  Einfluss  der  Alkohole  als  Lös- 
ungsmittel von  HgCl}  oder  AgNO«  aaf 
deren  desinflcirendes  Vermögen  III  267 ; 
8.  auch  osmotisch.  Druck. 

Allantoisflfissigkeit,  Herkunft  III 
211,  217; 

Beziehung  zur  Amnionflüssigkeit  III 212 ; 
Gefrierpunktemiedrigung  III  217; 
siehe  weiter  unter  Fruchtwasser. 

Allylalkohol,   Permeab.   d.   r.    Blut- 
körperchen I  215; 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216. 

Alnminiumion,  Leitfähigkeit  I  156. 

Amboceptor  III  349; 
Bmdungsweise  desselben  III  350; 
Entstehungsort  III  352; 
Auslösung  der  Bildung  III  352; 
Verschiedenheit  d.  Amboceptoren  III  358. 

Ameisensäure,  Leitfähigkeit  I  149. 

m-Amidobenzoesäure,  Leitfähigkeit 
I  151. 

o-Amidobenzoesänre,  Leitfähigkeit 
I  151. 

Amidos äuren,    Permeab.    d.   r.    Blut- 
körperchen I  213; 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216; 
Permeab.  d.  roth.  Blutkörperchen   und 
Pflanzenzellen  I  217. 

Ammoniak,  Leitfähigkeit  bei  verschie- 
denen Verdünnungen  I  43,  131; 
Activitäts-  u.Dissociationscoöfficient  1 53; 
Permeabilität  d.   Pflanzenzellen   I  217. 

Ammoniaksalze,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  215. 

Ammoniumacetat,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  207. 

Ammoniumacrylat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  217. 

Ammoniumbenzoat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  207. 

Ammoniumborat,  Permeab. d.  r.  Blut- 
körperchen I  207. 

Ammoniumcarbonat,  Mikroskopische 
Veränderungen  der  rothen  Blutkörper- 
chen durch  dasselbe  I  170. 

Ammoniumchlorid,   Permeab.   d.   r. 
Blutkörperchen  I  207. 
Siehe  Chlorammonium. 


Sach-Register. 


445 


Ammoniamcitrat,  Permeab.  d.  roth. 
Blutkörperchen  I  209. 

Ammoniamferricyanid,  Permeab. 
d.  r.  Blutkörperchen  I  208. 

Ammoniumfluorid,  Permeab.  d.  roih. 
Blutkörperchen  I  207; 

Ammoniumhippurat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  207. 

Ammoniumhydrocinnamat,  Per- 
meabilität der  rothen  Blutkörperchen 
I  207. 

Ammoniumion,  Wandernngsgesch win- 
digkeit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137. 
Permeabilität    der    rothen   Blutkörper- 
chen I  231. 

Ammoniumjodid,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen 1  207. 

Ammoniumlactat^  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  208. 

Ammoninmmalat,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  209. 

Ammoninmmalonat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  207. 

Ammoniumnitratlösungen,  Gefrier- 
punktemiedrigung  I  37. 

Ammoninmnitrat,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  208. 

Ammoninmoxalat,  Permeab.  der  r. 
Blutkörperchen  I  207. 

Ammoniumphenylacetat,  Permeab. 
d.  r.  Blutkörperchen  I  207. 

Ammoninmphosphat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  208. 

Ammoniumplatin  diammonium- 
kation,  Leitfähigkeit  I  157. 

Ammoniumpropionat,  Permeab.  der 
r.  Blutkörperchen  I  207. 

Ammoniumsalicylat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  1  207. 

Ammoniumsuccinat,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  209. 

Ammoniumsulfat,  Permeabilität  der 
rothen  Blutkörperchen  I  208,  222,  223, 
231; 

Permeab.  d.  rothen  Blutkörperchen  und 
Pflanzenzellen  I  218. 

Ammoniumsulfatlösungen,  A  und 
i,  1  97. 


Ammoniumtartrat,  Permeab.  der  r. 
Blutkörperchen  I  208. 

Amm  oninmthiocyanat,  Permeab.  d. 
r.  Blutkörperchen  I  208. 

Ammonium  verbind  nngen(or^ani«eA6). 
Leitfähigkeit  von: 

Ammonium,  Methylammonium,  Gua- 
nidin,  Aethylammoninm ,  Dimethyl- 
ammonium  I  142; 

Bromäthylammonium ,  Propylammo- 
nium ,  Isopropylammonium ,  Allyl- 
ammonium,  Trimethylammonium,  Iso- 
butylammonium,  Methyläthylkarbin- 
ammonium  ,  Trimethylkarbinammo- 
nium,Diathylammonium,Tetramethyl- 
ammonium ,  Jodmethyltrimethylam- 
monium,  Isoamylammonium ,  Piperi- 
dinum ,  Methyldiäthylammonium, 
yinyltrimethylammonium,Trimetbyl- 
äthylammonium ,  ß  Ghloräthyltri- 
methylammonium ,  ß  Bromäthyltri- 
methylammonium ,  Dipropylammo- 
nium,  Trimethylammonium,  Pyridin- 
metby  lium,  Trimethylallylammonium, 
Trimethylpropylammonium ,  Dime- 
thyläthylammonium ,  Benzylammoni- 
nm,  Pyridinäthylium  1  143; 
Picolinmethylium,  Trimethylisobntyl- 
ammonium,  Methyltrimethylammoni- 
um,  Jodmethyltriäthylammonium ,  a 
Lutidinmethylium,  a  Picolinäthylium, 
Coniin,  Diisobutylammonium,  Trime- 
thylisoamylammonium ,  Teträthyl- 
ammonium ,  Trimethylphenylammo- 
nium,  Tripropylammonium,  Triäthyl- 
allylammonium,Triäthylpropylammo- 
nium,  Chinolinmethylium,  Isochinolin- 
methylium ,  Dimethyläthylpheny lam- 
monium,  PhenocoU,  Menthylammo- 
nium,  Diisoamylammonium,  Triäthyl- 
isobutylammonium,  Triäthylisoamyl 
ammonium,  Trimethyl-  a-Naphtylam- 
monium,  Trimethyl-  /3-Naphtylammo- 
nium  1  144; 

Morphin,  Cocain,  Rechtacocain,  Mor- 
phin -  methy lium  ,  Godein ,  Aconitin 
I  145. 
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AmmoniamyerbinduDgen: 

{organische,  mit  zweiwerthigem  Kation). 

Leitfähigkeit : 

Aetbylendiammoniam ,  Trimethylendi- 
ammoniam,  ß  Ghlortrimethylendiam- 
monium,  Tetramethylendiammonium, 
DiäthyleDdiammoDiam,  Pentaraethyl- 
eDdiammoniam,  ß  Metbyltetrametbyl- 
endiammonium  I  153. 
Ammonplatotrichlorwasserstoff- 

sftareanion,  Leitfähigkeit  I  149. 
Amnionflüssigkeit,  Herkanft  III 212; 

Beziehung  zur  AUantoisflüssigkeit  III 
212; 

Verhalten  von  A  der  AmnionflQssigkeit 
im  fötalen  Magen  III  214. 

Siehe  weiter  unter  Fruchtwasser. 
Amp6re  II  378. 
Amphitrites,  Künstliche  Parthenoge- 

nesis  III  177. 
Amylalkohol,    Permeab.   d.   r.    Blut- 
körperchen I  215. 

Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216. 
Anämie,  Osmotischer  Druck  und  speci- 

fisches  Gewicht  des  Blutserums  I  447, 

451. 
Anasarca,  II  89. 
Anfangsgrösse  der  Osmose  (, initial 

rate-)  I  158. 
Anhydrämie,  Osmot.  Druck,  Eiweiss- 

gehalt  und  Chlorgehalt  des  Blutplasma 

bei  derselben  II  22—25. 

Farbstoffaustritt  aus  den  r.  Blutk.  bei 
derselben  II  25. 
Angelicasänre,  Leitfähigkeit  I  150. 
Anilin,   Activitäts-   und    Dissociations- 

coöfficient  I  53. 

Leitfähigkeit  I  147. 

Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  217. 
Anilinfarbsalze,  hydrolytische  Spalt- 
ung III  425. 
Anilinfarbstoffe,  basische,   bei  der 

intravitalen  Färbung  III  420.    . 
Anionen  I  8. 

Bedeutung   bei    der   giftigen  Wirkung 

einfacher  Salzlösungen  III  125  ff. 
Anissäure,  Leitfähigkeit  I  151. 
Antiamboceptor,  Entstehen  III  352. 


Antibacterielles  Vermögen   Ton 

Blutserum,  gesteigert  durch  Einwirkung 

von  CO,  auf  Blut  I  280. 

Siehe  auch  unter  , Serum*. 

des  Serums  von  Leukocytenraufsehwemm- 
ungen  und  von  Exsudat,  Steigerung 
durch  COj  I  409,  410. 

Steigerung  mit  der  relativen  Lenko- 
cytenzahl  I  411,  412. 

S.  auch  ,bactericide  Wirkung*. 
Anticomplement,  Entstehen  III  352. 
Antihäraolysin  III  381; 

Entstehen  352. 
Antiphon  I  118. 

Antipyrin,  Permeab.   der  r.   Blutkör- 
perchen I  215. 

Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  217. 

Permeab.  d.  rothen  Blutkörperchen  und 
Pflanzenzellen  I  218. 
Antiseptica,  Beziehung  zu  Narkotica 

m  252. 
Antiseptische  Wirkung;   Siehe   dea- 

inficirende  Wirkung. 
Antitoxin,  Gifte,   welche  die  Bildung 

desselben  im  Organismus  nicht  anregen 

III  340 ; 

Gifte,  welche  die  Bildung  desselben  im 
Organismus  wohl  anregen  III  341; 

Bildungs  weise  nach  Ehrl  ich 's  Seiten- 
kettentheorie III  346; 

Bindung  an  Toxin  nach  Arrhenias 
und  Madsen  III  368; 

Bildung  nach  Sleeswyk  III  391. 
Aplysia   depilans,    A  des  Mantel- 

drüsensecretes  II  431. 
Aplysia  limacina,   A  des  Mantel- 

drüsensecretes  II  431. 
A  p  1  y  s  i  e  n ,  Osmotische  Eigenschaften 

der  Magenwand  II  225. 
Apoplexie,   Osmotischer  Druck   des 

Blutes  I  470. 

Osmot.    ehem.    Anal,    des   Blutserom» 
I  502. 
Arabinose,  Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen l  213. 

Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216. 
Arabit,  Permeab.   d.  r.  Blutköi-perchen 

I  213. 
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Arbacia,   KQnsÜiche  Parthenogenesia 

III  176. 
Argen  tum  coUoidale,   siehe  colloidales 
Silber. 

ArseD,  Einflass  auf  Bildung  und  Zu- 
sammensetzung der  Lymphe  II  60. 

Arsensäure,  Beziehung  zwischen  Dis- 
sociationsgrad  und  Eiweissverdanung 
II  502. 

Arsensäureanio  n,    Leitfähigkeit    I 
154.      • 
Siehe  Orthoarsensäureanion. 

Arsoninm Verbindungen,  Leitfähig- 
keit, Tetramethylarsonium,  Tetraäthyl- 
arsonium  I  145. 

Arterielles  Blut,  Osmot.  Druck  bei 
Ertrunkenen  II  19. 

Arterielles  und  venöses  Blut,  Qrenz- 
lösungen  für  den  Farbstoffaustritt  aus 
den  rothen  Blutkörperchen  I  268. 
Yergleichung  d.  Zusammensetzung  des 

Serums  I  268. 
Volumen  der  rothen  Blutkörperchen  I 
296-299. 

Arterielle  Hyperämie,  Einfluss  auf 
antibacterielles  Vermögen  und  auf  Al- 
kalescenz  des  Serums  I  288. 

Ascites,  Osmotischer  Druck  d.  Blutes 
I  471. 

Ascites-Flflssigkei t,  Durchmesser 
der  Säugethierblutkörperchen  in  der- 
selben I  199. 

Osmot  Druck  in  Beziehung  zu  dem  des 
Serums  II  50. 

Asparagin,  Permeab.  der  r.  Blutkör- 
perchen I  209. 

Asparaginammoniak,  Permeab.  d.  r. 
Blutkörperchen  I  209. 

Asphyxie,  Osmot.  Druck  des  Blutes 
I  467,  469. 

Assimilative  Reize  III  389. 

A  t  h  m  u  n  g  als  Factor  bei  Erzeugung  des 
intraintest  Druckes  II  191. 

Atropasäure,  Leitfähigkeit  I  151. 

Aufbewahrung  von  Flüssigkeiten  I 
106. 


Aufbewahrung  des  Blutes,  Einfluss 
auf  den  Hämoglobinaustritt  durch  Salz- 
lösungen I  176. 

fanfluss  auf  dessen  osmotischen  Druck 
I  177. 
Aufnahmefähigkeit  der  Phagocjrten 
für  Partikelchen;  Einfluss  von  CO«  dar- 
auf I  416-448. 
Auge,  siehe  Conjunctiva  und  andere  Tb  eile. 
Ausflockung  von  Colloiden  UI  61; 
von   Kaolinsuspension    durch    Spuren- 
Elektrolytlösung  in  61; 
Proportionalität  mit  der  H'-Ionen-Con- 

centration  von  Säuren  III  61; 
von  Eiweiss  durch  Alkohole  und  alko- 
holische Salzlösungen  III  75; 
der  Colloide  durch   Elektroiyte,   Hem- 
mung durch  Nicht-Elektrolyte  III  77; 
von  Colloiden,  durch  Elektroiyte,  addi- 
tive Natur  ni  77; 
Einfluss  der  Schnelligkeit  des  Salzzu- 
satzes auf  die  FäUungswerthe  III  78; 
Erklärung  der  Ausflockung  durch  elek- 
trischen Lösungsdruck  III  78; 
von  Colloiden  durch  Elektroiyte  III  127; 
Siehe  auch  Colloide. 
Ausflockungserscheinungen,    Be- 
deutung für  die  Biologie  III  132. 
Ausflockungsprocess,   Wesen    des- 
selben ni  75. 
Ausflockungsvermögen   von   Halo- 
genen gegenüber  Colloiden,  Beziehung 
zu   ihrem   Erregungsvermögen   motori- 
scher und  sensibeler  Nerven  III  158. 
Autokatalyse  III  92,  93. 
Autolysin  I  898. 

Avogadro-van't  Hoff'scher  Satz 
für  Lösungen  I  83,  50; 
Experimentelle  Prüfungen  I  84,  85; 
Abweichung  bei  Elektrolyten  I  85,  51. 


B. 


Bactericide  Wirkung,  siehe  anti- 
bacterielle  Wirkung  und  Desinfec- 
tion. 
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Bacterien,  Beweglichkeit  and  Adap- 
tirnng  in  Salzlösungen  verschiedener 
Concentration ;  Beziehung  zum  osmoti- 
schen Druck;  Massarts  Verfahren 
III  325; 

Unterschied  in  der  Empfindlichkeit  ver- 
schiedener Bacterien  für  Goncentra- 
tionsdifferenzen  III  327; 
Beweglichkeit  in  Salzlösungen  verschie- 
dener Concentration.  Beziehung  zum 
osmotischen  Druck.  Wladimiroff's 
Verfahren  III  328; 
ZurückftLhrung   der  Beweglichkeit  auf 

die  der  Geisselfäden  III  331 ; 
Functionelle  Selhstständigkeit  der  Geis- 
selföden UI  332; 
Morphologische  Veränderungen  in  Salz- 
lösungen verschiedener  Concentration 
III  333; 
Bekämpfung  der  Alexiniehre  III  333; 
Permeahilität  für  NaCl;  Unterscheidung 
nach   diesem  Merkmal  in  plasmoly- 
sirbare    und    nicht    plasmolysirbare 
III  335. 
BacterienfärbungfNothwendigkeitder 
Berücksichtigung  des  Theilungsprincips 
III  415  S. 

Siehe  auch  Färbung. 
Bacteriohämolysine  IIl  342; 

Verschiedenheit  derselben  III  342. 
Bacteriologisches,    neuntes  Kapitel 

m  323. 
Bact.  lymphagogon  II  37,  50,  71. 
Balneologisches,  achtes  Kapitel  III 

282. 
Barymchlorid,  siehe  Chlorbaryum. 
Baryumhydroxyd,      Activitätsco6ffi- 

cient,  Dissociationscoöfficient  I  53. 
Baryum-Ion,    Wanderungsgeschwin- 
digkeit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137,  138, 
153. 
Baryumnitratlösungen,    Leitfähig- 
keit I  130. 
Basen,  Desinficirende  Wirkung.  Bezieh- 
ung zu  ihrem  Dissociationsgrad  III  264. 
Basische  Narkotica.     Wirkungsmecha- 
nismus III  252. 


Bauchhöhle,  Resorption  in  derselben 

n  93; 

Regelung  des  osmotischen  Druckes  II 93 ; 

Resorptionsbahnen  II  94; 

siehe   auch  unter   «Resorption   in    der 
Bauchhöhle*. 
Beckmanns  Gefrierapparat   I   64; 

Beschreibung  des  Apparates  I  89; 

Ausführung  der  Bestimmung  I  90.  — 
m  305; 

Schwierigkeiten  I  93; 

Beurtheilung  der  Ergebnisse  I  95; 

Siehe  auch  Gefrierpunkt. 
Begonia  manicata  I  162. 
Beizung,  Färbung  durch  III  414. 
Benzoesäure,  Leitföhigkeit  I  150. 
Benzosulfonsänre,  Leitfähigkeit  1 152. 
Benzylalkohol,     Permeabilität     der 

rothen  Blutkörperchen  I  215. 
Bergwasser,  Schädlichkeit  HI  820. 
B  e  r  i  -  B  e  r  i ,  Osmotischer  Druck  und  spe- 

eifisches  Gewicht  des  Serums  I  447. 
Bernsteinsäureanion,     Leitfähigkeit 

I  155. 
Beweglichkeit  der  Ionen;  Bedeatang 

für  die  Physiologie  I  46. 
Biconcave  Gestalt  der  Säugethierblnt^ 

körperchen.    Zustreben  zur  Kugelform 

durch  Salzlösungen,  verdünntes  Serum, 

normale  und  pathologische  Lymphe  I 

197. 
Bienengift  III  343. 
Bimoleculare  Reaction  II  470; 

Geschwindigkeitsconstante  (k)  dabei  II 
471. 
Bindegewebespalten,  s.  Resorption 

in  Bindegewebespalten. 
Bindungsverhältnisse  bei  der  Neu- 

tralisirung  von  Toxin  durch  Antitoxin 

vom  physikalisch-chemischen  Gesichts- 
punkt III  368,  378; 

Desgleichen  bei  der  Bindung  von  Bor- 
säure und  Ammoniak  III  876. 
Bionten  III  388. 

Blasenepithel,  11124;  siehe  auch  Epi- 
thel der  Blase 
Blut  des  Menschen.   Osmotischer  Druck 

I  472; 
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Blut  von  Rind,  Stier,  Schaf,  Ziege,  Pferd, 

Schwein,  Kaninchen,  Hund,  Katze,  Zu- 
sammensetzung I  506; 

Physiol.  Leitfähigkeit  I  537; 

Dissociationsgrad  I  538,  539; 

bei  Nierenkrankheiten  II  264; 

A  bei  Anämie  II  265; 

A  bei  fieberhaften  Krankheiten  II  266; 

A  bei  Herzfehlern  II  266; 

A  für  die  Differentialdiagnose  von  Ty- 
phus und  Pneumonie  II  266; 

A  bei  Urämie  II  268; 

A  bei  Milch-Eierdiät  II  279 ; 

Kautelen  für  die  Erhaltung  einer  brauch- 
baren A  II  279; 

Beeinflussung  des  osmotischen  Druckes 
durch  das  Trinken  von  Mineralwässern 
III 313;  von  warmem  Wasser  III  314; 

siehe   auch  .Blutserum**  und  , Serum*. 
Blutdruck   in   der   Carotis   bei    Arbeit 

von  Rumpf  und  Extremitäten  U  36; 

in  A.  femoralis,  Y.  porta  und  Y.  femo- 
ralis  vor  und  nach  Obstruction  der 
Y.  Cava  U  45; 

in  den  LeberCapillaren,  vasomot.  Ein- 
fluss  II  49; 

in  den  Gapillaren,  Beziehung  zu  dem 
in  der  entsprechenden  Arterie  und 
Yena  II  44.  50; 

in  der  Y.  jugularis  beim  Gehen  II  51. 
Blutegelextrakt,lymphstrombeschleu- 

nigende  Wirkung  nach  Heidenhain 

II   34,    nach    Starling   und    Cohn- 

stein  II  43. 
Blutentziehung,    Osmot.   Druck   des 

Blutes  I  452,  468. 
Blutgefässe,   Yerhalten    bei    der   Re- 
sorption in  der  Bauchhöhle  II  95. 
Blutkörperchen  (rotbe),  Volumen  im 

Carotis-  und  Jugularisblut  I  296-299; 

Zusammensetzung  bei  Rind,  Stier,  Schaf, 
Ziege,  Pferd,  Schwein,  Kaninchen, 
Hund,  Katze  I  507; 

Bedeutung  für  das  Studium  der  Immu- 
nität III  339; 

Yolumverhältnisse  bei  und  nach  Behand- 
lung mit  Formalingemischen  III 405  ff. ; 

Siehe  auch  unter  Formalin. 
Hamburger.  Osmot.  Druck.  III.  Band. 


Blutkörperchen  Inhalt,  Physikalisch- 
chemisches Yerhalten  I  528—  539 ; 
Dissociationsfähigkeit  I  537. 

Blutkörperchenmethode   I   4.   31, 
32,  164  ff.,  360  ff.; 

Bestimmung  der  wasseranziehenden  Kraft 
(des  osmot.  Druckes)  durch   dieselbe 

I  189,  439; 

Bestätigung  durch  die  Gefrierpunkter- 
niedrigungsmethode I  189; 

Kritik  der  Methode  I  439—440; 

modificirtes  Yerfahren  I  440 — 442; 

Anwendung  auf  die  Bestimmung  des 
osmot  Druckes  von  Humor  aquaeus 
UI  164; 

Anwendung  auf  die  Harnuntersuchung 

II  298; 

und  Gefrierpunktmethode  zur  Erforach- 
ung  der  Herkunft  der  Allantoisflüssig- 
keit  III  207. 
Blutkörperchenstructur  nach  Rol- 
le tt  I  169. 
Blutkörperchenvolumen   im   Blute 
I  512; 

Bestimmung  mittelst  specif.  Gewicht  l 
513-514;    durch    Centrifugalkraft  I 
514-517;   durch  Leitfähigkeit  I  517 
—524.  —  III  192. 
Blutlymphe  und  (jewebelymphe  II  40. 
Blutserum,   Einfluss  der  Nahrungsauf- 
nahme auf  die  Leitfähigkeit  II  202; 
Gefrierpunkt,   NaCl,   N    bei   chronisch- 
interst.  und  chronisch-parenchym.  Ne- 
phritis II  285; 
A  bei  Urämie  II  287,  312; 
J  bei  Nierensufficienz  H  309; 
J  bei  Circulationstörungen  II  314; 
A  Sauerstoffinhalationen  II  315; 
J  für   die  Indication   der  Nierenexstir- 

pation  II  315; 
Beeinflussung  von   A  durch  Nahrungs- 
bedingungen II  310; 
J  bei  Eklampsie  II  313; 
Siehe  auch  »Blut*  und  .Serum*. 
Bluts trom  in  den  Yenen,   Einfluss  des 

extra vasculären  Druckes  II  155. 
Borax,   Permeabilität  der  rothen  Blut- 
körperchen für  das  Anion  I  251. 
29 
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Borsäure,  Activitäts- und  Dissociations- 
cofifficient  I  58. 

B  0  u  i  1 1  o  D  p  r  0  b  e     7.ur    Magensaf tunter- 
suchang  II  501. 

Boyle-Mariotte^sches  Gesetz  für 
Lösungen  I  30; 
experimentelle  Prüfungen  I  30,  81. 

Brenzschleimsäure,   Leitfähigkeit  I 
150. 

Brenz  Weinsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 

Brom,   Begünstigung  der  Bromwirkung 
durch  Enthaltung  von  Chlor  III  279; 
Festlegung    von    Brom    bei    Injection 
von  Bromiden  nach  Verblutung  111 
281; 
Verhalten  des  Herzens  III  281. 

m-Brombenzoesäure,  Leitfähigkeit  I 
151. 

Bromessigsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 

Bromion,  Leitfähigkeit  I  148. 

Bromkalium,    Perraeab.   der  r.   Blut- 
körperchen I  208,  212. 

Bromkaliumlösungen,  Leitfähigkeit 
I  132; 

Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  166. 

Brommagnesiumlösungen,  Leit- 
fähigkeit I  133. 

Bromnatrium,   Permeab.   der  r.  Blut- 
körperchen 1  208. 

Bromnatriumlösungen,    A   und   i   I 
97; 

Leitfähigkeit  1  132; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  1  166. 

Bromopurpureokobaltion,  Leit- 
fähigkeit I  153. 

Bromsäureanion,  Leitfähigkeit  l  148. 

Brucin,  Leitfähigkeit  1  146. 

Brücke,  Wheatstone'scbe  I  99; 
Vergl.  auch  Messbrücke. 

Brückenwalze  I  99,  115; 
Siehe  übrigens  Messbrücke. 

Biuret,  Permeab.  der  r.  Blutkörperchen 
I  207. 

Bnnsen-Element,   Elektromotorische 
Kraft  II  380. 


Buttersäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Butylmethyläther,  Permeab.  der  r. 
Blutkörperchen  I  207. 


Cadmiumion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  138,  153. 

Calciumion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  138,  153; 
Bedeutung   für   die  Herzthätigkeit   III 

122,  123,  124. 
Siehe  weiter  unter  Muskeln,  Fundulus, 
Gonionemus,  Gilienbewegung. 

Calciumnitrat,  Activitäts-  und  Disso- 
ciationscoSfficient  I  53. 

Capacität  des  Widerstandsgefässes  I 
120. 

Capillarelektrometer  II  357. 

Gapillarendothel,  Secretorische Thft- 
tigkeit  bei  der  Regelung  der  Zusammen- 
setzung des  Blutes  II  84. 

Capronsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 

Garbonate  des  Blutes,  Verhalten  bei 
Injection    hyperisotonischer    Lösungen 

II  7,   hypisotonischer  Lösungen  II   II. 
Garbonatokobalttetramon,     Leit- 
fähigkeit I  142. 

Garcinoma  pylori,  Osmot.  Druck  des 

Blutes  I  452. 
Carotis-  und  Jugularisblut,  Volum  der 

rothen  Blutkörperchen  I  296—299. 
G  a  s  e  1  n ,  Erklärung  der  Ausfällung  durch 

Aufhebung    der    elektrischen    Ladung 

III  69. 

Gäsiumion,  Leitfähigkeit  I  142. 

Ge  11  ular  physiologische  Lymphbild- 
ungstheorie  II  58. 

Gentrifugalkraft  bei  der  Bestimmung 
des  Blutkörpercbenvoluraens  I  188,  190. 
Gentrifuge  I  453; 
j       Einfluss   der   Umdrobungsgeschwindig- 
I  keit  auf  Volumen  des  Blutkörperchen- 

sedimentes I  343—345. 
!   Gerebrospinalflüssigkeit,   Osmot 
Druck  beim  Ochsen,  Beziehung  zu  dem 
des  Blutserums  II  36; 
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Cerebrospinalflüssigkeit,  Osmot. 
Druck  beim  Menschen  im  normalen  und 
krankhaften  Zustande  II  74;  als  Dia- 
gnosticom  tuberculöser  Meningitis  II 75. 

Chaetopterus,  Kflnstliche  Partheno- 
genesis  III  177. 

Chaperon'scbeWickelungin  Rheo- 
staten  I  113. 

Chemotaxis,  Einfluss  von  venöser  Stau- 
ung (Kohlensäure)  auf  dieselbe  I  418 
-416. 

Chinin,  Leitfähigkeit  I  146. 

Chinolin,  Permeabilität  der  Pflanzen- 
zellen für  dasselbe  UI  232. 

Chinolinsäureanion,  Leitfähigkeit 
I  155. 

Chlor.  Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen 
I  206,  210; 

im  Harn  bei  Fieber  II  18; 
im  Blutserum  bei  Pneumonie  II  18; 
im  Blutserum  bei  Febris  recurrens  II 18; 
im  Harne  bei  Malaria  II  18; 
8.  w.  bei  den  Chlorverbindungen   und 
bei  «Halogenen." 

Chlor alhydrat,  Permeab.   d.  r.  Blut- 
körperchen I  215; 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  1  216; 
£influss  der  Temperatur  auf  die  narko- 
tische Wirkung  III  252. 

C  h  1  o  r  a  m  m  o  n  i  u  m ,  Acti  vitäts- und  Disso- 
ciationscoöfficient  I  53; 
il  und  i  I  97; 
Leitfähigkeit  I  129,  182; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 

rothen  Blutkörperchen  I  169; 
Mikroskopische  Veränderungen  der  roth. 
Blutkörperchen  durch  dasselbel  170; 
Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen  und  Pflan- 
zenzellen I  218; 
Permeab.   d.   r.   Blutkörperchen   I  222, 
223. 

Chlorbaryum,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  208. 

Chlorbaryumlösungen,  A  und  i  I 
86,  97; 

Leitfähigkeit  I  130; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobiuaustritt  ans 
rothen  Blutkörperchen  I  166. 


a-Chlorbenzoesäure,    Leitfähigkeit 

I  150. 
Chlorcalcium,   Permeab.   d.   r.   Blut- 
körperchen I  208. 
Chlorcalciumlösungen,    A    und    i 
I  97; 

Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  165. 
^-Chlorcrotonsäure,  Leitfähigkeit  I 

100. 
Chloride,  Verhalten  bei  Injection  hy- 
perisotonischer  Lösungen  II  71; 
von  hypisotonischen  Lösungen  II  11. 
Chlorgehalt  des  Serums,  Beeinflussung 
durch  Einwirkung  von  CO^  und  0  auf 
Blut  I  268,  266. 
Chlorhydride  (hydrolytisch  spaltbare) 
Leitfähigkeü ; 

Pyridin,  Anilio,  a-Picolin,  Dimethyl- 
pyridin,  Aethylpyridin,  Methylanilin, 
o-Toluidio,  m-Toluidin,  p-Toluidin. 
asymmetr.  m.  Xylidin,  Aethylanilin, 
Dimethylanilin,  Collidin,  Isochinolin, 
Chinolin,  ^-Cumidin,  Methyläthyl- 
anilin,  Cbinaldin,  Lepidin,  Diäthyl- 
anilin,  Hydroxylamin  I  147. 
Chlorion,  Leitfähigkeit  I  9,  42,  188, 
148; 

Permeab.    d.   r.    Blutkörperchen  I  229, 
232-235. 
a-Chlorisocrotonsäure,    Leitfähig- 
keit I  150. 
^-Chlorisocrotonsäure,   Leitfähig- 
keit I  150. 
Chlorkalium,  Permeab.  d.  r.  Blutkörp. 

I  208,  212,  222,  223,  225. 
Chlorkaliumlösungen,  Dissociations- 
und  Activitätscoöfficient  I  53; 
J  und  i  I  84,  85,  97 ; 
Bereitung  reiner  Lösungen  I  122; 
Leitfähigkeit  I  122,  129,  131 ; 
Specif.  Leitvermögen   zur  Bestimmung 
der    Widerst andscapacität    von    Ge- 
fässen  I  128. 
Chlorlithiumlösung,    A  und  i  I  97; 

Leitfähigkeit  I  129,  133. 
Chlor  magnesium,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  208. 
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Ghlormagnesiumlösangen,  Gefrier- 
punkterniedrignng  I  86. 
A  und  i  l  97. 
Leitfähigkeit  I  130,  133. 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  165. 

Chlornatrtam,   Permeab.   d.   r.  Blut- 
körperchen I  208,  3H5; 
Gehalt  im  Serum  I  495—499. 

Ohio rnatriumlö Bungen,  Activitäta- 
und  Dissodationscoefficient  I  53. 
2l  und  i  I  82,  83,  86. 
Leitfähigkeit  I  129,  132. 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 

rothen  Blutkörperchen  I  165. 
Intravenöse  Injection  II  7. 

Chlorplatindiammoniumion,  Leit- 
fähigkeit I  153. 

Ghlorretention  II  17. 

Chlor« äureion,  Wanderungsgeschwin- 
digkeit (Leitfähigkeit)  1 42, 130, 138, 148. 

CsHsOs  i  o  n ,  Wanderungsgeschwindigkeit 
(Leitfähigkeit)  I  138. 

Cholesterin,  Bedeutung  des  Gehaltes 
der  Zelle  für  die  intravitale  Färbung 
III  424. 

Chorioretinitis,  Mensch,  osmot.  ehem. 
Anal,  des  Blutserums  I  502. 

Ch  romicyanwass  erste  ffsäur  e- 
anion,  Leitfähigkeit  I  156. 

Chrom ion,  Leitfähigkeit  I  156. 

Chromioxalsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  156. 

Chromsäure- Element,  Elektromot. 
Kraft  II  380. 

Chromsäureion,  Leitfähigkeit  I  154. 

Chylus,  Osmot.  Druck  bei  alimentären 
Eingriffen  III  318. 

Cilienbewegungen,  Giftigkeit  einer 
reinen  NaCl-Lösung  f.  dieselben  III 121. 

Circulationstörungen,    A   des  Blut- 
serums II  314; 
Einfluss  von  0-Iubalationen  II  315. 

Circulirendes  Blut,  Osmotische  Ver- 
hältnisse unter  experimentellen  Ein- 
griffen II  1. 

Citraconsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 


Citraconsäureanion,     Leitfähig- 
keit I  155. 
Citronensäure,   Beziehung   zwischen 
Dissociationsgrad    und   Eiweissverdau- 
uog  II  502. 
Citronensänreanion,    Leitfähig- 
keit I  156. 
Clarke-Element,    Elektromotorische 

Kraft  n  380. 
Cobragift  III  343. 
Cocain,  Leitfähigkeit  I  145. 
Codein,  Leitfähigkeit  I  145. 
Coöfficienten,  isotonische  I  3; 
Gesetz  I  4.  58,  160; 
Berechnung  isotonischer  Lösungen  mit- 
telst derselben  I  4.  19,  163; 
Giltigkeit  für  die  Blutkörperchen  I  4^ 
31,  166. 
Co  f  f eün ,  Permeab. d. Pflanzenzellen  1 216; 

als  Diureticum  II  402,  411. 
CoUolde  und  Fermente,  zweites  Kapitel 
m  58  ff.; 

Naiur  der  ColloYde  (Lösung  oder  Sus- 
pension?; in  60  ff.; 
Bedeutung  dieser  Frage  für  die  Con* 
stanz  des  osmotischen  Druckes  von 
Colloüden  II  40,  41,  IIl  65; 
Einfluss    auf   das    Licht    (TyndaUphä- 

nomen)  III  62; 
Durchlässigkeit    für    andere    ColloYde 

III  63; 
Gefriei-punkterniedrigung  III  63; 
Elektrische  Ladung  III  64; 
Zuatancländcningen  f  Bedeutung  der  Zu- 
standänderungen organischer  CoUolfde 
für  die  Biologie  III  65; 
Zustandänderungen  durch  den  galvani- 
schen Strom  III  66; 
Beeinflussung  d.  Stromwirkungen  dorch 

Säure  und  Alkali  III  66; 
Zustandänderung    durch     HinznfQgung 
von   Ionen   (in   Säuren,   Basen   oder 
Salzen)  III  69; 
Verhalten  von  Nichtleitern  III  69; 
Einfluss  der  Valenz  der  Metalle  bei  der 
Ausflockung  III  69; 
Einschluss  von  Spuren  des  coaguliren- 
den  Salzes  in  das  Coagolum  III  70; 
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Coli  Ol  de,  Erklärung  des  coagulireoden 

YermögeDS  von  Salzen  III  70; 

Erklärung  des  Unterschiedes  im  Goa- 
galationsvermögen  bei  Anwendung 
von  Salzen  mit  ein-,  zwei-  und  drei- 
werthigen  Metallionen  III  70; 

Desgleichen  mit  ein-,  zwei-  und  drei- 
werthigen  Säuren  III  78; 

Erklärung  des  Ausflockungsprocesses 
durch  das  Priucip  des  Gapillarelek- 
trometers  III  75; 

Grdssezunahme  der  Theilchen  durch 
Abnahme  der  elektrischen  Ladung 
III  66.  68,  77,  79; 

Kritik  von  Hardy's  elektrischer  Lad- 
ungshypothese zur  Erklärung  d.  Aus- 
flockung von  GoUoIden  III  77  ff.; 

metallisehe  Gollolde  III  80; 

Ausflockung  durch  Elektrolyte  III  127; 

Bestimmung  des  osmotischen  Druckes 
m  135; 

Siehe  auch  Agglutination,  Ausflock  nng, 

Golloldlösungen  und  Colloldtheilchen. 

Colloldales    Metall,    Verhalten    von 

Kathode  und  Anode  bei  der  elektrischen 

Zerstäubung  III  83; 

Gold  III  82 ; 

Kupfer^  Wirkung  auf  Spirogyra  III  87; 

Giftigkeit  von  Spuren  für  Spirogyra 
m  242; 

Platin^  Katalyse  von  H2O9,  Reactions- 
verlauf  III  84; 

QueckifUber  III  88; 

Silber  III  81; 

Bereitung  auf  chemischem  Wege  III 81 ; 

durch   elektrische  Zerstäubung  III  83; 

Eigenschaften  gegenfiberOefrieren,  Elek- 
trolyte  und  andere  Gollolde  wie  Ge- 
latine und  Ei  Weissstoffe  III  88,  89; 

Haltbarkeit  des  auf  chemischem  und 
auf  elektrischen  Weg  bereiteten  Prä- 
parates III  89; 

Einfluss  von  Gl,  Br  und  J.  III  90; 

Therapeutische  Wirkung  III  90; 

Katalyse  von  Staphylotoxin  III  90; 
Golloldlösungen,    Structurbildung 

beim  Uebergang  von  Hydrosol  in  Hy- 

drogel  III  397, 


Golloldlösungen,   Bildung  von  zwei 
Phasen    beim    Erstarren    (Gelbildnng) 
durch  Abkühlung  III  401 : 
bei    Ausfall ung    oder    Fixirung    durch 
chemische  Agentien  III  402. 
Gollold theilchen,  Beeinflussung  des 
Zeichens  der  elektrischen  Ladung  durch 
die  Natur  der  FlQssigkeit  UI  68. 
Gollold-Zustand  von  Niederschlägen 

III  88. 
Gomplement  I  898; 
in  der  Seitenkettentheorie  III  348; 
Bindungsweise  III  350; 
Directer  oder  indirecter  Angriff  an  das 

Blutkörperchen  III  355,  357; 
Natur  der  Fixation  an  das  Blutkörper- 
chen (chemische   oder  physikalische) 
m  356. 
Complementablenkung  III  355. 
Gomplementophile  Gruppe  des  Am- 

boceptors  III  349. 
Gomplexe  Kupfersalze,  Giftigkeit  fflr 

Lupinenkeimlinge  III  259. 
Gomplexe  Salze,  Unterscheidung  von 
Doppelsalzen  III  253,  254; 
G^frierpunkterniedrigung  III  255; 
Verhalten  gegenüber  dem  elektrischen 
Strom  III  255. 
Goncentration,  Angabe  nach  Kaoult 
und  nach  Arrhenius  I  6.  —  III  292; 
Umrechnung  I  14; 
Angabe  in  Molionen  III  292. 
Goncentrationskette    I   62.    —    II 
332  ff.  —  III  149  ff.,  311; 
zur  Bestimmung  der  OH'-lonen-Goncen- 

tration  im  Serum  I  510; 
Princip  II  332.  -  III  149. 
Formel  für  die  elektromotorische  Kraft 

II  334; 
Ausführung  der  Methode  II  338; 
ApparaU  hierfür  II  341; 
Accumulator  II  341; 
Messbrücke  (zwei  Rheostaten,  Gompen- 
sationsapparat  mit    Kurbelschaltung, 
Gomrautator)  II  344; 
Gefässe  II  345;  Plalinirung  der  Elek- 
troden  II   348,   368;    Reinigung  der 
(iefässe  II  349; 
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Concentrations  kette: 

Beschickung  der  Elektr.  mit  Wasser- 
stoff II  349; 

Normalelement  II  351; 

Gapillarelektrometer  II  357; 

GalvaDometer  II  359;  Anfstellung  II 
360;  Ablesung  II  362; 

Telephon  als  Nullinstrament  II  365; 

Stromtaster  II  366; 

Beispiel  der  Vernuehauaführung,  Berech- 
nung und  Controlirung  des  Versuches 

II  367; 

Die  Concentrationskette  zur  Ermittlung 

des  Grades  der  Hydrolyse  II  485; 
als   Ursache  des  Demarcationsstromes 

III  148; 

Beispiele  von  Concentrationsketten  und 

ihrer  elektromotorischen  Kraft  III 150 ; 

Constanz  der  Concentrationsketten  III 

151; 
Anfertigung  von   Concentrationsketten 

mittelst  Gelatine  III  152; 
Einfluss  der  Permeabilität  der  Berüh- 
rungsfläche auf  die  Constanz  der  Eette 
III  152; 
Bestimmung  der  Acidität  von  Mineral- 
wässern III  311; 
Zurückführung    des   Neurons   auf  die- 
selbe III   387. 
Coniin,  Leitvermögen  I  144. 
Conjunctivae    Verhalten    gegenüber 
Flüssigkeiten,    die    mit    der   Thränen- 
flüssigkeit    hyper-    und     hypisotonisch 
sind  III  161; 

Empfindlichkeit  für  Concentrationsunter- 
schiede   nach   CocaYnisirung  III  163; 
Contact-irritability  III  119. 
Contraction  der  Muskeln.    Bedeutung 
von  Na'-Ionen  III  144; 
von  Li*-Ionen  III  146; 
Erklärung  der  Erscheinungen  III  146. 
Convergente,  Additivität  I  47. 
Convergenztemperatur  I  66. 
Copulalll  351. 
Coulomb  II  380. 
a-Croton säure,  Leitfähigkeit  I  150. 


i^-Crotonsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
C  u  - 1 0  n  ,      Wanderungsgeschwindigkeit 

(Leitfähigkeit)  I  138. 
^- Cum olsulfon säure,   Leitfähigkeit  I 

152. 
Cupron-Element,    Elektromotorische 

Kraft  III  380. 
Curare,  Schirmwirkung  III  387. 
Curcuma  rubricaulis  I  162. 
Cyanion,  Leitfähigkeit  I  148. 
Cyankalium,  Verlängerung  des  Lebens 

von  Seeigeleiern  durch  Uinzufügung  von 

KCN  zu  Seewasser  III  181. 
C  y  a  n  o  s  e ,  Farbstoffaustritt  aus  den  betr. 

Blutkörperchen  in  Salzlösungen  I  280; 

Resistenz    der    rothen    Blutkörperchen 
dabei  I  366,  368; 

Osmotischer  Druck  des  Blutes  I  471. 
Cyanwasserstoff  als  Lähmungsmittel 

der  PIatin-H,Oa-Katalyse  III  86. 
Cytase  III  351. 
Cytophile  Gruppe  des  Amboceptors  III 

349. 


D. 


Daniell-Element,   Elektromotorische 

Kraft  11  380. 
Darm,  siehe  unter  Resorption  im  Darme. 
Darmepithel,  siehe  Epithel  der  Dann- 

mucosa. 
Darmzotten,     Pumpwirkung    bei    der 

Resorption  im  Darme  II  195. 
D  e  f  ä  c  a  t  i  o  n  bei  künstlicher  hy drämischer 

Plethora  II  17. 
Defibriniren  l  267; 

Bedeutung  der  Art  des  Defibrinirens 
auf  die  Vertheilung  der  Blutbestand- 
teile I  272; 

Einfluss  der  Temperatur  auf  die  Ver- 
theilung der  Blutbestandtheile  I  276; 

Bedeutung  für  vergleichende  Blutunter- 
suchungen I  276. 
Defribinirtes     und     nichtdefibrinirtes 

Blut,  Farbstoffaustritt  I  171. 
Dekaden-Rheostat  I  113. 
Deltabildung  von  Flüssen  III  61. 
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Demarcationstrom,    Bedeutung    der 
Kohlensäure  III  148,  155; 
bei    kfinstlichem    Querschnitt   III    148, 

155; 
durch  örtliche  Application  verschiedener 

Flüssigkeiten  auf  den  Muskel  III  153. 
Depression,    siehe    Gef rierpunktemie- 

drigung. 
Desinfection,  im  Lichte  der  Theorie 
der  elektrischen  Dissociation  III  256  ff. 
Desinficirende  Wirkung  von  Q^eck' 
gilberaalzen,  Beziehung  zu  ihrem  Dis- 
sociationsgrad  III  257,  258; 
von    Silbei'-f    Gold-    und    Kupf ersahen : 

Beziehung  zu  ihrem  Dissociationgrad 

III  259; 
Betheiligung  des  Säureions  III  259; 
von     SaUen    (HgCl2):     Abschwächung 

durch  HinzufOgung  bestimmter  Ionen 

(Cl')  m  260; 
Praktische  Bedeutung  für  den  Gebrauch 

von  Sublimatpastillen  Ili  261; 
von  Säuren :  Beziehung  zu  der  H'-Ionen- 

concentration  III  262  ff.; 
Verstärkung  durch  Zurückdrängung  der 

Dissociation  III  264; 
von  Halogenen  III  264; 
von   Basen:  Beziehung  zu  ihrem   Dis- 

sociationsgrad  III  264; 
von   Phenol:   Verstärkung  durch  NaCl 

und  andere  Elektrolyte  III  265;   Er- 
klärung   durch    das    Theilungsprincip 

III  266; 

Beeinflussung  der  desinf.  Wirk,  von 
HgCl2  und  AgNOa  durch  das  Lös- 
ungsmittel (Wasser,  Alkohol  oder 
Aether)  III  266; 

theilweise  ZurUckführung  auf  lonen- 
wirkung  III  267; 

Sehlutsbetrachtung  III  267  ff; 

Parallelismus  der  desinf.  Wirk,  von 
Salzen,  Säuren  und  Basen  mit  ihrem 
Dissociationsgrad.  Abweichungen  von 
diesem  Satz  III  267; 

Bedeutung  der  Diffusionsgeschwindig. 
keit  der  Desinfectantia  in  die  Bac- 
terienzellen  III  268; 


Desinficirende  Wirkung: 

Berücksichtigung  der  Einwirkungszeit 
für  vergleichende  Bestimmungen  III 
268; 

Desmon  III  351. 

Destillirtes  Wasser:  Leitfähigkeit 
I  106; 

Verunreinigungen  I  106,  107; 
Bereitung  I  106; 
Verbesserung  I  107; 
Brauchbarkeit  des  elektrochemisch  nicht 
reinen  I  110. 

Denterotozin  III  369. 

Dextrose.  Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen I  209.  Siehe  übrigens  Trauben- 
zacker. 

DextroselöBungen,  Gefrierpunkter- 
niedrigung (Tabelle)  I  80. 

Diabetes,    Osmot.    Druck    des   Blutes 

I  452,  470. 
Diacetonalkohol,    Umwandlung    zur 

Bestimmung  des  Grades  der  Hydrolyse 

II  485. 
Diammoniumionen.     Leitfähigkeit : 

Hydrazin,   Aethylendiammonium ,   Cin- 

chonin,  Cinchonidin,  Chinin,  Strychnin, 

Strychninbromaethilium ,     Brucinaethy- 

lium  I  146; 

Brucinbromaethylium ,     Brucinisoamy- 
lium  I  147. 
Dibrombernsteinsäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  155. 
Dichloressigsäure,    Leitfähigkeit    I 

154. 
Diffusibles    Alkali,    Zunahme     durch 

CO,  I  280; 

Methode  zur  quantitativen  Bestimmung 
I  307; 

Vermehrung  in  Leukocytenaufschwem- 
mungen  durch  CO«  I  406-408. 
Diffusion    bei    hydrämischer  Plethora 

II  15: 

bei  der  Lymphbildung  II  64; 

Betheiligung  bei  der  Resorption  II  109; 

Betheiligung  bei  der  Resorption  in  der 
Bauchhöhle  II  133; 

Bedeutung  für  die  Resorption  II  164; 
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Diffusion: 
Bedeutung  fflr  die  Resorption  im  Darme 

II  195; 

von   Pepton    und   Glukose,    gegenüber 

Seinim    (durch    Pergamentpapier)    II 

209; 

von  Maltose  gegenüber  Serum  II  210; 

Bethätigung   bei    der   Magenresorption 

II  223,  227,  229; 
im  Eapselraum,  in  den  Harnkanälchen, 
Bedeutung  für  die  Zusammensetzung 
des  Harns  II  418 ; 
Bedeutung  bei   der  Speichelbildung    II 

429; 
bei  der  Wasseranfnahme   der  Muskel- 

Bubstanz  durch  Säuren  III  114; 
s.  w.  Diffusionsgeschwindigkeit. 
Diffusionscoefficient  II  197. 
Diffusionsgeschwindigkeit      von 
Ionen,   Beziehung   zur   Resorption   im 
Darm  II  197; 
in  Gallerten  II  475 ; 
in  Bacterien,  Bedeutung  für  das  des- 

inficierende  Vermögen  III  268; 
von    Dipbtherietoxin    und    Diphtherie- 
antitozin,  von  Tetanolysin  und  Anti- 
tetanolysin:  Anwendungauf  die  Bind- 
ungsverbältnisse  von  Diphtherietoxin 
und  Antitoxin   III  880;  auf  die  Be- 
stimmung   des    relativen    Molecular- 
gewichtes  III  386. 
Diglykolsäureanion,    Leitfähig- 
keit I  155. 
Dilatometer  II  485. 
Dimensionen   der  rothen   Blutkörper- 
chen,  Kinfluss  von  isotonischen  Salz- 
lösungen und   von   Lymph  I  197;  von 
Kohlensäure    I    311 ;    von    Säure    und 
Alkali   I  330;   in   erhitztem   Serum  III 
358; 

s.  übrigens  unter  Kohlensäure. 
Dinatri  umphosphatlösungen,  Leit- 
fähigkeit I  133. 
Dipbterietüxin,  Bindung  durch  Diph- 
terieantitoxin,  als   Gleicbgewichtsreac- 
tion  betrachtet  III  378; 
Frage  der  Vielheit  d.  Toxine  III  379; 
Moleculargewicht  III  385. 


Dissimilative  Reize  III  389. 
Dissociation  (elektrolytische),  Beein- 
flussung durch  einen  Nichtleiter  11  240 ; 

von  Salzen  (HgCl«),  Zurückdrängang 
durch  Ionen  (Gl')  III  260; 

von    Säuren ,    Zurückdrängang     durch 
Ionen  III  264. 
Dissociationscoöfficient  (i)  151; 

des  Serums  I  480,  481 ; 

des  unverdünnten  Blutes  I  538,  539. 

Siehe  übrigens  unter  i; 
Dissociationsconstante  (K)  II  480; 

des  Wassers  II  386,  481,  486  ff.; 

von  Harnsäure  III  272; 

Beispiel  einer  Bestimmung  III  273; 

von  Toxin- Antitoxin  III  375; 
Dissociationsfähigkeit  des   Blut- 

körpercheninhalts  I  537,  539. 
Dissociationsgrad  (a),  oder  Activi- 

tätscoöfficient.    Einwände    gegen 

dessen  Berechnung  aus  der  Leitfähig- 
keit I  55; 

Gontroversen  bei  dessen  Ableitung  aus 
der  Gefrierpunkterniedrigung  I  56; 

des  Serums  I  479-486; 

Kinfluss  des  Ei  weisses  auf  den  Disso- 
ciationsgrad des  Serums  I  475; 

Einfluss  der  Verdünnung  auf  denselben 
I  479; 

Berechnung  II  480; 

von  Säuren^  Beziehung  zur  Rohrzucker- 
inversion  II  494;  zur  Eiweissverdau- 
ung  II  502 ;  Beziehung  zur  Giftigkeit 
für  höhere  Pflanzen  II  262; 

von  Mineralwässern   III  291,  297,  807. 

Siehe     auch     unter     „Activität8co6ffi- 
cient  (a).* 
Dissociirte   Verbindung,    Anwendung 

des   Massenwirkungsgesetzes   auf  das 

Gleichgewicht  II  479. 
Dithionsäureanion,  Leitfähigkeit  1 154. 
Diurese,   Beeinflussung  durch  0-Inha- 

lationen  II  263; 

Beziehung  zur  Nierenschwellung  II 
399,  402; 

Beziehung  zum  osmot.  Druck  der  inji- 
cirten  Salzlösungen  II  399,  415; 
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Diureae: 
Beziehung  zur  Erweiter aug  der  Nieren- 

gef&sse  II  400; 

Beziehung  z.  Blutdruck  II  401,  416,  417; 

Wirkungsweise   des  Coffe1[ns   auf  die- 

selbe  II  402,  411. 

Diuretische  Wirkung'  von   Salzen« 

Beziehung  zu  ihrem  osmot.  Druck  KI  223. 

Doppelsalze,  Unterscheidung  von  com- 

plezen  Salzen  III  253,  254. 
Doppelschicht,  Siehe  elektrische  Dop- 
pelschicht. 
Dosirung  von  Medicamenten  III  237; 
Einwände   gegen   die   angebliche   Pro- 
portionalität zwischen   Gewicht  des 
wirksamen  Agens  u.  therapeutischem 
Eflfect  III  238; 
Einfluss  der  Wassermenge  u.  der  Natur 
des   Lösungsmittels   auf  den    Effect 
III  238; 
Einfluss    des   Verdflnnungsgrades    von 
KBrrLösungen  auf  den   letalen   und 
toxischen  Effect  III  239. 
Druck,   Einfluss  d.   atm.   Dr.   auf   den 
Hämoglobinaustritt    durch    Salz-    und 
Zuckerlösungen  I  173; 
Einfluss  auf  die  Resorption  II  164. 
Drüsenthätigkeit  bei  der  Regelung 
d.   osmot.   Drucks  nach   Einverleibung 
hyperisot.  Lösungen  II  15. 
Ductus  thoracicus,   Unterbindung, 
Einfluss  auf  den  osmotischen  Druck  des 
Blutes  I  470. 
Durchlässigkeit  der  Magenwand  von 
Aplysien  II  225; 

der  Blasenwand  fflr  verschiedene  Sub- 
stanzen II  236,  238. 
Siehe  auch  Permeabilität. 
Durchmesser  der  Säuge thierblutkörper- 
chen  in  verschiedenartigen  Salzlösungen 
und  serösen  Flüssigkeiten  I  197. 
Durst,    Beziehung    zum     osmotischen 
Druck  des  Blutplasma  II  23; 
nach  Weingenuss  III  320. 
Dynamisirung    in    der    Homöopathie 
III  240. 


Eier  des  Frosches,  Beeinflussung  des 
Volumens  durch  anisotonische  Salzlös- 
ungen III  54; 

Agglutination  der  Eier  III  55. 
Einheiten  bei  der  Leitfähigkeitbestim- 
mung I  124-  127. 
Eis  für  die  Bereitung  destillirten  Was- 
sers I  107. 
Ei  weiss,  Begünstigung  der  Oxydation 
durch  Austausch  v.  Blutbestandtheilen 
in    Folge    des    respiratorischen     Gas- 
wechsels I  279; 
osmotUcher   Druck,    I   487—489,    II  6, 

40-41,  152; 
des  Blutes  in  fieberh.  Krankheiten  II  18 ; 
des  Blutplasma,  Verhalten  bei  Injection 
hyperisot.  Lösungen  II  7,  12,  14,  16 ; 
hypisotonischer  Lösungen  II  11. 
der  Lymphe,   Bedeutung  f.  d.  Entsteh- 
ung von  Hydrops  II  84,  89. 
Bedeutung  dieses  osmoiiseKen  Druckes  für 
die  Resorption  von  Salzlösungen  in 
serösen  Höhlen  II  152,  153,  162; 
bei  der  Darmresorption  II  220; 
bei  der  Bildung  und  Zusammensetzung 
des  Glomerulusfiltrats  II  397,   398, 
403,  415,  417; 
Bindung  von  Eiw.  an  SoLtsiiure  u.  andere 

Säuren  TL  503 ; 
Untersucht  mittelst  Leitfähigkeit  II 504; 
mittelst  Inversion  II  506; 
mittelst  Gefrierpunktemiedrig.  II  508 ; 
mittelst  der  Gaskette  II  510; 
Bindung  an  NaCl  II  510,  511 ; 
Bindung  an  NaOII  II  509 ; 
Bindungsvermogen  für  Säure   und   für 

Alkali  (ampbotere  Natur)  III  75; 
Bedeutung  des  osmotischen  Drucks  für 
die  Concentration  der  mit  der  Mus- 
kelsubstanz isotonischen   Salzlösung 
III  134;  siehe  auch  ,Colloide*. 
Eiweisskörnchen,  Absatz  bei  trüber 

Schwellung  III  51. 
Eiweissverdauung  durch  Pepsin  und 
Säuren,  Einfluss  der  Concentration  der 
H'-Ionen  H  502. 
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Eiweisszerfall,  Factor  bei  d.  Lymph- 
bildung II  64. 
Eklampsie,  Osmot.  Druck  des  Blutes 

I  470,  II  288 ; 

osmot.  ehem.  Analyse  des  Blutserums 
dabei  I  502; 

Farbstoff  austritt  aus  den  rothen  Blut- 
körperchen III  221. 
Electives  Vermögen  bestimmter  Zellen 

für  bestimmte  StoflPe  III  242. 
Elektrische  Doppelschicht  II  333, 

III  68,  75. 
Elektrische  Ladung  der   Colloid- 

theilchen  III  64; 

für   die    Erklärung   der   Wirkung   des 
galyanischen  Stromes  III  66; 

der  Ionen  für   die  Erkläi-ung  der  Gift- 
wirkung reiner  Salzlösungen  III  125. 
Elektrische  Osmose  II  434  ff.; 

s.  a.  Kataphorese. 
Elektrische   Reizung,   Wesen   der- 
selben III  159. 
Elektrischer  Strom,  Zusammensetz- 
ung aus  elektrischen  Wellen  III  389. 
Elektroden    für     WiderstandsgefiUsey 

Platinirung  I  102,  104: 

Grösse  I  102,  105; 

Aufbewahi-ung  I  105; 

AustrocknuDg  I  105; 

Polarisation  der  Elektroden  I  105; 

für  Gasketlen,  Platinirung  II  348; 

Beschickung  mit  Wasserstoff  II  351. 
Elektrolyte  I  7. 
Elektrolytengehalt   des   Serums 

I  490,  493 ; 

Siehe    übrigens  bei   den   verschiedenen 
Thieren. 
Elektrolytische  Dissociation, 

physikalisch- chemisches ,  übersichtliche 

Zusammenfassung  I  1 ; 

Theorie  I  7,  37-50; 

Zunahme  mit  der  Verdünnung  I  8; 

Bedenken  gegen  dieselbe  I  38; 

Bedeutung  für  die  Physiologie  u.  Patho- 
logie des  Blutes  I  161 ; 

Beeinflussung   durch    einen   Nichtleiter 
II  240. 


Elektrolytischer  Lösungsdruck 
zur  Erklärung  der  Concentrationskette 

II  333 ; 

zur  Erklärung  der  Ausfällung  von  Col- 
loWen  III  78. 
Elektromotorische   Kraft    einiger 
Säure-Wasserstoffketten  II  377; 
d.  Westen-,  Clarke-,  Cupron-,  LeclaDchä-» 
Daniell-,  Ghromsäure,  Grove-,  Bunsen* 
elementes  II  380. 
Embryologisches.    Sechstes   Kapitel 

III  175. 
Emerythrin  I  461. 
Empfindlichkeit   yon  Bacterien   für 

Concentrationsunterschiede  III  327. 
E  m  p  y  e  m  a ,     osmotischer    Druck    des 

Blutes  I  471. 
Endgrösse  der  Osmose  (,ifinal  osmotic 

pressure*)  I  158. 
Endosoma  I  169,  399. 
Enzyme,  Beschleuniger  reversibler  Reac- 
tionen,  Beispiele  III  96; 
Beziehung    der   Thätigkeit   zur   Confi- 
guration  der  Verbindung  III  106. 
Enzymintensität  III  102. 
Enzymwirkungen,   aufgefasst   als 

reversible  Reactionen  III  97. 
Epilepsie,    Begünstigung  der  Brom- 
wirkung durch  Enthaltung  von   Chlor 
III  279. 
Epithel  der  Darmmucosa,   Volam- 
änderungen   durch    anisotonische   Salz- 
lösungen III  8,  18. 
Einfluss  des  physiologischen  Zustandes 

des  Epithels  III  11,  18; 
künstliche  Modification  des  Permeabili- 
tätzustandes III  13,  16; 
Discussion  der  Resultate  III  18; 
Volumänderung  der  Kerne  durch  aniso- 
tonische Salzlösungen  III  19,  35. 
Epithel  der  Harnblase,  Permeabili- 
tät für  Harnstoff  II  241 ; 
Volumänderungen  durch  anisotonische 

Salzlösungen  III  24,  34; 
Vergleichung  mit  den  Volumändemngen 
der  rothen  Blutkörperchen  III  25,  35; 
Dimensionänderungen    der    Kerne    III 
26,  56; 
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Epithel  der  Harnblase: 

Einfluss  des  Hackens  auf  die  Volum- 
änderungen  durch  anisotonische  Salz- 
lösungen III  29; 
Bedeutung  dieses  Einflusses  ffir  die 
Waben-  oder  Netzstmcturhypothese 
III  29. 

Epithel  des  Oesophagus,  Volum- 
änderungen durch  anisotonische  Salz- 
lösungen III  80;  34. 
Vergleichung  mit  den  durch  rothe  Blut- 
körperchen herrorgerufenen  III  81, 35 ; 
Ablagerungen  in  den  Zellen  III  82. 

Epithel  der  Trachea,  Volumänder- 
ungen durch  anisotonische  Salzlösungen 
m  21,  34. 

Erregbarkeit  motorischer  und  sensibler 
Nerven  sowie  yon  Flimmerepithel  durch 
Halogene  UI  158; 

Beziehung  zu   ihrem   Ausflockungsver- 
mögen von  ColloYden  III  158. 

Erstarrung,  Beeinflussung  durch  Elek- 
trolyte  und  Nicht-Elektrolyte ;  Unter- 
scheidung von  Ausflockung  III  77. 

Ertrinken,  Osmot.  Druck  d.  Blutes  in 
d.  r.  und  1.  Herzhälfte  II  19; 
Einfluss  d.  osmot.  Dr.  d.  Wassers  dabei 
n  19. 

Ery  thrit,  Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen 
I  213; 

Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216; 
Permeab.  d.  roth.  Blutkörperchen  und 
Pflanzeuzellen  I  218. 

Essenzen,  Giftigkeit  für  des  Proto- 
plasma III  234. 

Essigsäure,  Leitfähigkeit  I  149. 

Essigsäureanion  =  CsHaOo.  Wander- 
ungsgeschwindigkeit (Leitfähigkeit)  I 
42,  138. 

Essigsäureäthylester,  Permeab.  d. 
r.  Blutkörperchen  I  215; 
Permeabilität  der  Pflanzenzellen  I  216. 

Essigsäurelösungen,  Leitfähigkeit 
I  131. 

Essigsäuremethylester,  Permeab. 
d.  r.  Blutkörperchen  I  215. 

EssigsauresKali  siehe  Kaliumacetat. 


Essigsaures  Natron  siehe  Natrium- 

acetat. 
Ester,  Permeab  d.  r.   Blutkörperchen  I 

215; 

Permeab.  d.  roth.  Blutkörperchen  und 
Pflanzenzellen  I  219. 
Esterzersetzung  II  470;  * 

Riebe  auch  Methylacetat. 
Exsudat,  Peritoneales  und  pleuritisches, 

Einfluss    von    CO9    auf   das    diffusible 

Alkali    I   407;    auf  die   antibacterielle 

Wirkung  der  Exsudatflüssigkeit  I  410; 

Osmotischer  Druck  II  147. 
Extracte    (pflanzliche    und  tbierische), 

Giftigkeit  für  das  Protoplasma  III  236. 
Extrameabel  I  162.  —  II  24. 
Extravascularer    Druck,    Einfluss 

auf  Blutstrom  in  den  Venen  II  155. 


F. 


Fäces,  nach  der  Injection  hyperisotoni- 

scher  Lösungen  II  12. 
Färbung  ftxirtcr  Gewebe,  drei  Theorien 

HI  412; 

physikalische  Theorie  (Adsorption)  III 
413; 

physikalisch-chemische  Theorie  III  415. 

Einfluss  der  Natur  der  Flüssigkeit,  in  der 
Farbstoff  gelöst  ist  und  der  Natur 
der  zu  färbenden  Substanz  selbst  III 
419; 

von  Bacterien.  Nothwendigkeit  der  Be- 
rücksichtigung des  Tbeilungsprincips 
m  421 ; 

chemische  Theorie  III  421; 

Kxperimentum  crucis  für  die  physika- 
lisch-chemische Färbung  III  423; 

lebender  Zellen.     Bedingung  III  424; 

Unfähigkeit  der  Sulfosäure- Farbstoffe, 
intravitale  Färbung  herbeizuführen 
m  426; 

des  Nervensystems   mittelst    basischer 
Anilinfarbstoffe  III  427. 
Farbstoffaufnahme,  Vertheilung  über 

Gerüstsubstanz  und  Maschenflüssigkeit 

III  420. 
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Farbstoffaustritt  aus  r.  Blutkörper- 
chen, Beeinflussung  durch  Eohlens&ure 

I  261; 

bei  venösem  u.  arteriellem  Blute  I  262 ; 
nach  Erzeugung  hydrämischer  Plethora, 

Hydrämie  und  Anhydrämie  II  25—29 ; 
aus  den   Blutkörperchen    während   der 

Schwangerschaft  III  221 ; 
bei  Eklampsie  III  221 ; 
Mechanismus  des  Farbstoffaustrittes  III 

357; 
siehe  übrigens  unter  ^Blutkörperchen- 

methode*  und  unter  „Resistenz*. 
Febris  typhoid ea,  osmot.  Druck  des 

Blutes  I  471 ; 
Febris  recurrens,   Gehalt  des  Blut- 
serums an  Chlor,  Ei  weiss  und  Wasser 

II  18. 
Fermente,  III  80; 

Complicationen    bei    der    kataly tischen 

Wirkung  II  475 ; 
Yergleichung  ihrer  katalytischen  Wirk- 
ung mit  der   des   colloidalen  Platins 
und  der  Wasserttoffionen  III  91  flP. 
Siehe  auch  unter  ,Gollol[de  u.  Fermente*. 

Fericyanwasserstoffsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  156. 

Ferrioxalsäureanion,  Leitfähigkeit 
I  156. 

Ferrocyanwasserstoffsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  157. 

Feste  Lösungen  III  117,  383; 
in  der  Muskelsubstanz  III  137; 
Bedeutung  für   die   Färbung   von   Ge- 
weben III  420. 

Fett,  Begünstigung  der  Oxydation  durch 
Austausch  von  Blutbestandtbeilen  durch 
den  respiratorischen  Gaswechsel  I  279. 

Fettgehalt  des  Serums,  Beeinflussung 
durch  Einwirkung  von  CO,  und  0  auf 
das  Blut  I  265. 

Fieber,  Resistenz  der  rotben  Blutkörper- 
chen I  365,  368. 

Filtration  in  Luft,  Unterschied  gegen- 
über der  in  Flüssigkeit  II  38. 

Filtrationshypothese  bei  der  Lymph- 
bildung, Einwände  II  32; 
siehe  auch  unter  Nierenthätigkeit. 


Fixateur  III  351. 

Fixirung  der  Gewebe,   Kunstprodnkte 
durch  Anwendung  von  Fixationsmitteln 
III  397  ff.;  beim  Absterben  III  400; 
nachträglicher  Einfluss  anderer  Flüssig- 
keiten auf  das  fixirte  Object  III  .403 ; 
durch  Formalin  III  405  ff. ; 
Berücksichtigung   des  osmot.   Druckes 
der  Fixirungsflüssigkeiten  I  190,  463. 
—  III  410-412. 
Fixirungsflüssigkeiten  isotonisch 

mit  Seewasser  III  410. 
Flimmerepithel,   Erregbarkeit   durch 
Halogensalze  III  158; 
Beziehung  zu  ihrem  Ausflockungsver- 
mögen  für  Colloüde  III  158. 
Flotte  III  419. 
Flüchtige   Oele,    Giftigkeit    für    das 

Protoplasma  III  234. 
Fluorion,  Leitfähigkeit  I  148. 
Fluorkaliumlösungen,  Leitfähigkeit 

I  132. 
Fluornatrium,    Permeab.    d.  r.    Blut- 
körperchen I  208. 
Fluor  na  tri  umlösungen,    Leitfähig- 
keit I  132. 
Flüssigkeitsketten  I  62; 

siehe  übrigens  Concentrationsketten. 
Foetus,  Leitfähigkeit  des  Serums,  ver- 
glichen mit  der  des  Mutterthieres  I  478 ; 
III  201. 
Form    der    rothen     Blutkörperchen    in 

fremden  Medien  I,  178,  197; 
unter  dem  Emfluss  von  Kohlensäure  I 
311; 
unter  dem  Einfluss  von  Säure  und  Alkali 

I  332; 
in  erhitztem  Serum  III  358. 
Formaldehyd,    Permeab.    d.    r.    Blut- 
körperchen I  215; 

Permeab.  der  Pflanzenzellen  I  216,  217. 
Formalin  als   Fixationsmittel   III  399; 
Yolumverbältnisse   bei    und    nach    Be- 
handlung mit  diesem  Fixiermittel  III 
405; 
Einfluss  des  Säuregehalts  der  Formalin- 
präparate  III  407. 
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Fötales  Blut,  siehe  .mütterliches  und 

fötales  Blut\ 
Frictionsphänoraen  II  504. 
Froschblat,  Hämoglobinaustritt  durch 

Salzlosungen  I  178. 
Froscheier  siehe  Eier  des  Frosches. 
Froschmuskeln  in  Salzlösungen.    Zu- 
sammenhang   zwischen    Concentration 
und  Reizbarkeit  III  108; 
Quellung  in  NaCl  0,6%  III  184. 
Fruchtwasser,  osmotische  und  osmo- 
tlsch-cbemische  Analyse  III  205; 
Gewinnung  III  206; 
osmotischer    Druck  III  206,  209,  211, 

215,  216; 
Combioation    von    Gefrierpunkt-    und 

Blutköi-perchenmethode  III  207; 
Alkalinität  III  208; 
in     verschie'denen     Schwangerschaft  s- 

Perioden  III  212; 
Veränderungen  nach  dem  Tode  III  213; 
OH'-Ionen-Concentration  III  217; 
VergleichuDg  der  beim  Schaf  und  beim 
Menschen  gewonnenen  Resultate.  Ein- 
heitliche Erklärung  der  Genese  des 
Fruchtwassers  III  217; 
ZusammcnfcMsuny  und  Schlusabetraehtung 
III  220. 
Fumarsänreanion,      Leitfähigkeit 

I  155. 
F  u  n  d  u  1  n  s,  Verhalten  gegenüber  Steiger- 
ung der  osmotischen  Concentration  des 
Seewussers   III    120;   gegenüber   einer 
dem   Seewasser  isotomorischen    reinen 
NaCl-Lösung  III  120,  122. 
F  u  r  f  u  r  o  1 ,  Permeabilität  der  rothen  Blut- 
körperchen I  215; 
Permeabilität  der  Pflanzenzellen  I  216. 


G. 


Gährung,  Einfluss  auf  den  Verlauf  von 
katalytischen  Processen  III  93. 

Galactose,  Permeabilität  der  rothen 
Blutkörperchen  I  213. 

Galle  II  443; 


Galle: 
Gefrierpunktemiedrigung    von    Blasen- 

und  Fistelgalle  II  444,  445; 
feste  Bestandteile  II  445; 
Veränderung  von   A    der  Leichengalle 

II  446; 
Einfluss  von  Salz-  und  Wasser  einnähme 

auf  J  beim  Menschen  II  447; 
elektrisches  Leitvermögen  11  447. 
Galvanischer    Strom,    Einfluss    der 
Wand   auf  die  Fortbewegungsrichtung 
der  Flüssigkeit  durch  den  galvanischen 
Strom  III  67; 
Einfluss   der   Ladung   der   Flüssigkeit- 

theilchen  lU  67; 
siehe  auch  unter  Kataphorese. 
Galvanometer  II  359; 
Aufstellung  II  360; 
Ablesung  II  362.; 
Gans,   Leitfähigkeit  des  Serums  I  476. 
Gaskette  s.  u.  Concentrationskette. 
Gastro- isotonische,  hyper-  undhyp- 
isotonische   Lösungen  II  225,   228.   — 
III  321. 
Gay-Lnssac'sches  Gesetz  ftlr  Lösungen 
I  32; 

experimentelle  Prüfungen  I  32  —  33. 
Gebärende,    Gefrierpunkt    des    Blutes 

bei  denselben  III  217. 
Gefärbtes  Glas,  Verhalten  gegenüber 

Licht  ni  63. 
Gefrierpunkterniedrigung,  Berech- 
nung aus  dem  Leitvermögen  I  17; 
Beziehung   zum    osmotischen    Druck   I 

35; 
von  Gemischen :  zwei  Nichtelektrolyten, 
zwei   Klektoiyten,   einem    Elektrolyt 
mit  einem  Nichtelektrolyt  I  57; 
Bestimmung  I  63—98;  III  305; 
ungleiche    Werthe    bei    verschiedenen 

Experimentatoren  I  65; 
Einfluss  der  Kältemischung  I  65; 
Einfluss  des  Rührens  I  65; 
theoretische   Betrachtung  des   Gefrier- 
processes  nach  N ernst  und  Abegg 
I  66; 
das  Impfen  I  67; 
Verfahren  von  Raoult  I  68   69 
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GefrierpunkterniedrigUDg: 
Verfahren  von  Loomis  I  69; 
Wärmeentwicklung  beim  Rühren  I  69; 
▼erschiedene  Abkühlungsmittel  I  69; 
Klopfen  des  Thermometers  I  69; 
Unterkühlung  I  70; 

Crenanigkeitsgrenzen  I  70,  71; 

Einfluss  der  Coucentration  (des  Volu- 
mens der  aufgelösten  Substanz)  I  77 
-79; 

Einfluss  des  Kühlbades  (Tabelle)  I  88; 

Vergleichung  der  Werthe,  erhalten  durch 
directe  Beobachtung  und  durch  Be- 
rechnung aus  dem  elektrischen  Leit- 
vermögen I  85 — 88; 

A  einer  Iprocentigen  Kochsalzlösung 
I  96,  472; 

dt»  Serums,  Bestimmung  in  Blut  oder 
von  Serum  selbst  I  453; 

Mangel  an  Uebereinstimmung  der  Re- 
sultate verschiedener  Autoren  I  454; 

Vorschlag,  um  dazu  zu  gerathen  I  455; 

A  des  Serums 

beim  Menschen  I  456,  503,  504; 

Rind  I  456,  459,  494,  498; 

Pferd  I  457,  459,  494,  498; 

Kaninchen  1  457,  459; 

Schaf  I  457,  459,  494,  498; 

Schwein  I  457,  459,  495,  498; 

Hund  I  458,  459,  460,  498; 

Katze  I  458,  459,  495,  498; 

Huhn  I  458,  459; 

Gallus  bankiva,  Emys  Europaea,  Bnfo 
viridis,  Rana  esculenta.  Vergleichende 
Bestimmungen  I  460; 

Seethicre  1  460-466; 

wirbellose  Seethiere  I  462; 

Alcyonium  palmatum  I  460;  Astero- 
pecten  aurantiacus,  Asterias  glacialis, 
Holothuria  tubulosa,  Sipuncnlus  nudus, 
Maja  Squinado,  Homarus  vulgaris, 
Aplysia  limacina,  Aplysia  depilans, 
Octopus  macropus,  Octopus  vulgaris 
I  461; 

Wirbelthiere  (marine)  1  462—466; 
Torpedo  marmorata  Risse,  Mustelus 
vulgaris,  Trygon  violacea  I  463; 


Gefrierpunkterniedrigung: 

A  des  Serums,  Einfluss  der  Verdünn- 
ung I  479; 

GOa-reichen  Blutserums  I  531,  532; 

Beziehung  von  A  des  Serums  zur  Leit- 
fähigkeit I  500,  502; 

Vorsieh tsmaassregel  bei  der  Bestimm- 
ung von  J  I  95.  —  II  444; 

des  lack/arbenen  Blutes 

Pferd  I  529; 

Schwein  I  530; 

nach  NaGl-Hinzufügung  I  531,  532; 

der  Gewebeflüssufkeü  in  Gehirn,  Muskel« 
Leber,  Niere,  Lunge,  Milz  II  37; 

der  CerebrO'Spina Iflüssig keil  zur  Diagnose 
von  tuberculöser  Meningitis  II  75; 

zur  Untersuchung  des  Säure-  und  Al- 
kalibindungsvermögens von  Eiweiss, 
Pepton  und  Pepsin  II  508; 

A  von  Collolden  III  63; 

zahlreicher  natürlicher  Mineralwässer 
III  286; 

einiger  künstlicher  Mineralwässer  DI 
288: 

Kautelen  bei  der  Bestimmung  der  A  von 
Mineralwässern,  mit  Rücksicht  auf 
den  COr Gehalt  III  289,  295,  304,  308; 

Initiale  Gefrierpunktemiedrigung  von 
Mineralwässern  III  304; 

Neuere  Verbesserungen  der  Methodik 
von  Gefrierpunktsbestimmung  III 
304  ff.; 

Siehe    übrigens    unter    ßeckmann's 

Gefrierapparat,  weiter  unter  „Blut" 

und    anderen    Substanzen   und    auch 

unter  „Osmotischer  Druck*. 

Gehirn-Lipoid  III  245. 

Geisseibewegung,    Fortbestehen    bei 

Aufhebung   des   Zusammenhanges    der 

Geissein   mit  dem  Protoplast  (bei  Fla- 

gellaten,    Infusorien    und    Flimmerepi- 

thelien)  ILI  332. 
Geisseifäden,    Ursache  der  Bewegung 

der  Bacterien  III  331. 
Geisseistarre  durch  concentrirte  Salz- 
lösungen,  unabhängig  von  Plasmolyse 

der  Zelle  lU  331. 
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Gel  m  60. 

Gelatinirnng,  Beeinflussang  durch  Ionen 

II  199; 

Siehe  Erstarrang  III  77. 
Gemische,  Leitfähigkeit  I  48; 

von  zwei  oder  mehr  Nicht-Elektrolyten, 
Gefrierpunkteruiedrigung  I  57; 

von  zwei  Elektroljrten,  Gefrierpunkter- 
niedrigung I  57; 

von   Elektrolyt   und    Nicht -Elektrolyt, 
Gefrierpnnkterniedrigung  I  57. 
Gerbsäure,  Untersuchung  der  Permea- 
bilität von  Pflanzenzellen  für  Alkaloüde 

mittelst  derselben  III  230. 
Gerüst  der  rothen  Blutkörperchen,  quan- 

tit.  Bestimmung  I  337—359; 

Kritik  der  Methode  I  343.  —  III  4; 

Obereinstimmung  mit  weissen  Blutkör- 
perchen I  338,  389; 

Gerüstvolumen  der  rothen  Blutkörper- 
chen beim  Pferd  I  352,  358;  Kanin- 
chen I  353,  358;  Frosch  I  354,  358; 
Huhn  I  353,  358. 

Bestimmung  in  den  weissen  Blutkörper- 
chen I  420-422; 

der  Zellen,  ein  Kunstproduct  III  4; 

Künstliche  Bildung  in  Colloidlösung : 
Studium  des  Bildungs Vorganges  unter 
dem  Mikroskop  III  398; 

Einflüsse  auf  die  Grösse  der  Maschen 
III  399; 

auf  ihr  Offen-  und  Geschlossensein  III 
399; 

Siehe  auch  Netzstructur  und  Maschen. 
Geschmack,  fünftes  Kapitel  III  169; 

von  Säuren,  Beziehung  zur  Goncentration 
der  H--Ionen  III  169; 

von  Langen,  Beziehung  zur  Goncen- 
tration der  OH'-Ionen  III  170; 

von  Salzen,  Beziehung  zum  Dissociations- 
grad  III  171 ; 

Betheiligung  von  Kationen  und  von  An- 
ionen  III  172; 

Einfluss  der  psychischen  Hemmung  III 
174. 
Geschwindigkeit   der  Osmose  I  158. 


Geschwindigkeitsconstante  (k)  bei 
der  monomolecularen  Reaction  II  467 — 
469; 

bei  der  bimolecularen  Reaction  II  471 ; 
Einfluss  der  Temperatur  auf  dieselbe 

II  471 ; 

Ostwald 's  Tabelle  zur  leichteren  Be- 
rechnung II  489; 

bei  der  Katalyse  durch  colloidale  Me- 
talle III  85  ff. ; 

der  Rohrzuckerinversion  mittelst  Inver- 
tase  II  92; 

bei    der  Hämolyse    durch   Tetanolysin 

III  364; 

bei  der  Hämolyse  durch  Ammoniak  und 

NaOH  III  367; 
Einfluss  verschiedener  Momente  auf  k 

III  368. 
Gestalt  rother  Blutkörperchen,  Einfluss 
fremder  isotonischer  Lösungen  I  197 ; 
Einfluss  des  respirator.  Gaswechsels  I 

311; 
Beeinflussung  durch  Säure  und  Alkali 

I  332-333. 
Gewebeflüssigkeit,     Gefrierpunkter- 
niedrigung  in   verschiedenen    Organen 
II  36; 

Abnahme  der  Gefrierpunkteruiedrigung 
nach  dem  Tode  II  37; 

Steigerung  des  osmotischen  Druckes 
durch  Zerfallprodukte,  ein  Faktor  bei 
der    Bildung    der    Gewebeflüssigkeit 

II  60. 

Siehe  übrigens  unter  Lymphe. 
Gewebelympbe,   Unterscheidung  von 

Blutlymphe  II  40. 
Gewebespalten,    Osmot.   Druckrege- 
lung in  denselben  II  146; 

Resorption  in  denselben  II  148. 
Gewebespannung   in    Pflanzenzellen, 

Methode  zur  Bestimmung  des  osmot. 

Druckes  I  164. 
Gewicht  des  Darmes,  Factor  bei  der 

Erzeugung  des  intraintestinalen  Drucks 

II  191. 
Giftigkeit  von  reinen  Kochsalzlösungen 

und  von  Na*-Ionen  III 123;  siehe  weiter 

unter  Kochsalzlösung; 
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Giftigkeit: 

von  Substanzen  für  das  Protoplasma, 
untersucht  mittelst  der  Permeabilität 
von  Pflanzenzellen  III  223; 
für  das  Protoplasma  von  Pflanzenzellen 

(nach  Vandevelde)  III  232; 

von  Alkoholen;  Steigung  der  Giftigkeit 

mit  ihrem  Molecnlargewicht  III  234; 

von  flüchtigen  Oelen  (Essenzen)  III  234; 

von  pflanzlichen   und   thierischen  Ex- 

tracten  III  236; 
von  Spuren  Kupfer  für  Spirogyra  III 
241. 
Giftspectrum    nach     Ehrlich,    Be- 
kämpfung III  368,  380. 
Glas,  Löslich keit  I  107,  108; 
Beurth eilung   des   LOslichkeitsgrades  I 

108,  109; 
Reinigung  der  Gefässe  I  108. 
Glaskörper,  Osmotischer  Druck  III 165; 
Beziehung  zu  dem  des  Serums  III 166. 
Gleichgewicht   bei   umkehrbaren  Re- 
actionen  II  476; 

bei   einer   theilweise    dissociirten    Ver- 
bindung II  479; 
bei   einer    theilweise   hydrolytisch    ge- 
spaltenen Verbindung  II  481; 
bei  Toxin- Antitoxingemischen  III  369. 
G  leichgewichtreaction,  Auffassung 
der  Enzymwirkungen  als  —  III  97; 
Auffassung  der  Bindung  von  Toxin  und 

Antitoxin  als  —  III  371,  378; 
Desgleichen  bei  der  Bindung  von  Bor- 
säure und  Ammoniak  III  376. 
Gletscherwasser,    Schädlichkeit  III 

320. 
Glomerulusepithelschicht,     Per- 
meabilität II  397,  403. 
Glukose,  Siehe  Traubenzucker. 
Glukoseharnstoff  III  104. 
Glutarsäureanion.  Leitfähigkeit 1 155. 
(j  1  y  c  e  r  i  n ,  Acti vitäts-  und  Dissociations- 
co^fficient  I  53; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 

rothen  Blutkörperchen  I  169; 
Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

I  207,  213; 
Permeab.  d.  Pflanzenzellen  I  216; 


Glycerin: 
Permeab.  d.  roth.  Blutkörperchen  and 
Pflanzenzellen  I  218. 

Glycerinlösungen,    Gefrierpankter- 
niedrigung  I  81. 

Glykocoll,   Permeab.  d.  r.  Blutkörper- 
chen I  209. 

Glykogen,  Beeinflussung  der  Umsetz- 
ungsgeschwindigkeit durch  Alkalien  II 
514; 
Synthese  zu  Glukose  III  97. 

Glykolsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 

Glykose,  siehe  Traubenzucker. 

Goldsalze;    Desinficirende    Wirkung 
ihrer  Kationen  bezw.  Anionen  III  259. 

Gonionemus,   Giftigkeit  einer  reinen 
NaCl-Lösung  für  denselben  III  121. 

Granula,    als    Kunstproducte    bei    der 
Fixirung  III  400. 

Grove-Element,      Elektromotorische 
Kraft  II  880. 


H. 

Halslymphfistel  beim  Pferd.   Opera- 
tionstechnik II  35; 
Hämagglutinin  III  359. 
Hämase  III  93. 

Hämatokrit  I  226,  515;   III  315,  317; 
trichterförmige  Röhrchen  I  379; 
siehe    übrigens    Gentrifugalkraft    und 
Resistenz  gegenüber  Salzlösungen. 
Hämatokritmethode  I  188,  442; 
Verfahren  und  Versuchsergebnisse  bei 
Menschen    von    G.   Eykman   I  448 
—446; 
Verfahren  und  Versuchsergebnisse  bei 
Menschen  von  Koeppe  I  446—453. 
Hämoglobin,  Einfluss  auf  Gallen-  und 

Lymphabsonderung  II  57. 
Hämoglobin  au  stritt  aus  rothen  Blut-- 
körperchen  f 

Einfluss   der   Concentration   von   Salz- 
und    Zuckerlösungen    auf   denselben 
I  164; 
Giltigkeit  der  isotonischen  Goöfficienten 
dabei  I  4,  165; 
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Hämoglobinaustritt: 
Hypothese  zur  Erklärung  der  Gesetz- 
mässigkeit bei  demselben  I  167; 
durch    Salz-    und   Rohrzuckerlösungen 

hoher  Concentration  I  169; 
Vergleichung    beim    defibrinirten    und 

nicht  defibrinirten  Blut  I  171 ; 
Einfluss  der  Temperatur  auf  denselben 

I  172; 
Einfluss  des  äusseren  Druckes  auf  den- 
selben I  173; 
Bedeutung  vom  physikalisch-chemischen 

Gesichtspunkt  I  4,  32; 
Einfluss  des  Aufbewahrens  des  Blutes 

auf  denselben  I  176; 
aus  Rinderblut  I  165—172; 
aus  Schweineblut  I  175; 
aus  Vogelblut  I  175; 
aus  Fischblut  I  177; 
aus  Amphibienblut  I  178; 
Grenzlösungen    nach    Behandlung    der 

Blutk.  mit  Salzlösungen  I  204—206/ 

236; 
Beziehung    zu    der    Permeabilität    fttr 

Ionen  1  231 ; 
Gefrierpunkt  der  Grenzlösungen  I  237; 
durch  Bacteriengifte  1  261; 
durch  Saponin  I  261; 
s.  w.  u.  Farbtstoffaustrittf  Hämolyse   und 

BcsUUnz. 
Hämoglobinurie,   Osmotischer  Druck 

des  Blutes  1  471. 
Hämolyse,  Gefrierpunkt  und   Leitver- 
mögen des  Blutes  nach  derselben  durch 
fremdes  Serum  I  533; 
durch  Stehenlassen  I  535; 
durch  Gefrieren  und  Aufthauen,  Saponin, 

Hitze  I  535; 
durch  Condensatorentladungen  I  536; 
durch  Ascitesflüssigkeit  II  73; 
Bedeutung  für  die  Immunitätslehre  III 

339; 
Mechanismus     derselben,     Theorie     von 

Borde t  I  395.  —  lU  344; 
Theorie  von  Ehrlich  III  345; 
Beziehung  zum  Gehalt  eines  Exsudats 

an  Makro-  und  Mikrophagen  III  354; 
Bedeutung  des  Lecithins  III  357; 
Hamburger,   Oamot.  Druck.  III.  Band. 


Hämolyse  in  heterogenem  Serum,  ver- 
anlasst    durch      osmotische     Störung 
(v.  Baumgarten)  III  358,  363; 
Volumänderung     der     Blutkörperchen 
durch  hämolytische  Agentien  und  in 
heterogenem  Serum  III  360,  362,  363; 
Reaciionsgeschwindigkeit  bei   der  Hämo- 
lyse durch  Bacteriengifte  UI  363  ff.; 
durch  Ammoniak  und  NaOH  III  367. 
Hämoly  sinbildung,  vom  Standpunkte 

des  Massenwirkungsgesetzes  III  380. 
Hämolysincomponenten,  Synonima 

m  351. 
Hämolysine,  Eintheilung  III  340; 
bei    niederen   Thieren  und   in  Drüsen- 

secreten  III  343; 
des  Blutserums  III  343; 
Complexe  Natur  derselben  (Receptor  -|- 

Complement)  III  349,  350; 
Zusammensetzung  aus  thermostabiler 
und  tbermolabiler  Substanz  III  350; 
Bindung  durch  Antibämolysin  III  382; 
Fixationsmodus  seitens  der  Blutkörper- 
chen ni  385 
Hämolysinwirkung,    Immunisirung 

gegen  dieselbe  lU  352. 
Hämolytisches  Serum  I  394—400; 
Bereitung  I  395; 

Vergleichung  zwischen  hämolytischer 
und  antibacterieller  Wirkung  I  396, 
397; 
Zmammenfassung  und  Discussion  der 
Ansichten  Bordet's  und  Ehrlich's 
über  den  Wirkungsmechanismus  III 
354. 
Haptin  III  351. 

Haptophore  Gruppen  (Seitenketten- 
theorie) III  345; 
des  Complementes  III  351. 
Harn,    Beziehung    zwischen    Gefrierpunkt- 

crniedrigung  und  Kochsahgehah  I  %r  7ri) 

II  250,  268,  271 ; 

Diät  II  250,  256; 

Incompensirte  Herzfehler  II  251; 

Nach  Digitalis-  n.  Diuretingabe  II  252 ; 

Tagesschwankungen  II  253; 

Muskelarbeit  II  253,  255; 

30 
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Harn: 
Nahrungsaufnahme  II  254; 
Atmosphärische  Einflüsse  II  254; 
bei  Herzkranken  II  257,  262; 
bei  Nierenkrankheiten  II  264,  292; 
bei  beschleunigter  Nierencirculation  II 

265; 
bei  fieberb.  Krankheiten  II  265; 

^  nnd  TTTF^  b^i  Stauungsharn  II  272; 


A  nnd 


NaCl 
A 


Abhängigkeit    von    der 


NaCi' 
Nahrung  II  272; 

Gefrieij)unkiemi€drigung 

bei  normalen  Personen  II  279,  297,  317; 

Einfluss  der  Urate  bei  der  Gefrierpunkt- 
bestimmnng  II  303; 

Grenzen  für  A  II  317; 

des  Harns  beider  Nieren  II  283 ; 

Bedeutung  der  Nahrung  bei  der  Unter- 
suchung II  273; 

Untersuchungen  von  Claude  u.  Bai- 
t  h  a  z  a  r  d  über  Diagnose  der  Nieren- 
insufficienz  II  273,  323; 

bei  Anämie  und  Nephritis  II  265; 

bei  Cystitis  und  Pyelitis  II  267 ; 

bei  chronisch  interstit.  und  chronisch 
parenchymat.  Nephritis  II  289; 

bei  Nierenentzündungen,  Einfluss  der 
Nahrungsbedingungen  II  290; 

bei  acuten  Nephritiden  II  292; 

Leitfähigkeit  II  318; 

Leitfähigkeit  des  Harns  beider  Nieren 
II  283 ; 

Parallellismus  zwischen  Gefrierpunkt- 
erniedrigung und  Leitfähigkeit  II 
283; 

4 7  n  294,  296,  324; 

spec.  Gew.  -» 

specif.  Leitfähigk.  j^  ^^^   ^^^ , 

Aschengehalt  '         ' 


Concentr.  anorg.  Molec. 

Osmot.  Concentr. 
Concentr.  organ.  Molec. 
Concentr.  anorg.  Molec. 
J 


n  294; 
II  295; 


Leitfähigkeit 


II  295,  323,  3^; 


Harn: 

Concentr.  d.  Elektrolyte  ^.  ^  _ 
Concentr.  d.  org.  Molec.  ' 

Untersuchung  durch  Gefrierpunkt-  und 
BlutkOrpercbenmethode  U  298,  325; 
Zusammenfassung  der  Errungenschaften 
der  Kryoskopie  und  Leitföhigkeitbe- 
Stimmung  für  die  Pathol.  d.  Nieren- 
thätigkeit    II    308-236;    Schlussbe- 
trachtung II  326; 
Urotoxischer  Coefficient  II  327 ; 
Refractometrische  Untersuchung  II  829 ; 
F)lektrochemische  Aciditätsbestimmong 

II  330  ff.; 
Aenderung  in  der  Zusammensetzung  des 
Harns  bei  Hamstauung  II  406,  419; 
Herbeiführung  alkalisch.  Reaction  dnrch 

NaCl-Gabe  U  442. 
Siehe  die  Behandlungsweise  des  Harns 
aus  pathologischem  Gesichtspunkt  im 
lohaltsverzeicbniss  zu  Bd.  II,  S.  VII 
und    über   den    Harn    aus    physiolo- 
gischem Gesichtspunkt,  unter  „Nieren- 
thätigkeit^ 
Harn  und  Blut,   Untersuchungen    von 
von  Koränyi  II  250  ff.; 
Untersuchungen  von  L.  Lindemann 
II  266  ff. 
Harnabsonderung  bei  bydrämischer 
Plethora  II  17 ; 
bei  venöser  Stauung  II  419. 
Barnacidität,    siehe    Acidität     des 

Harns. 
Harnblasenepithel  (isolirtes),  Permea- 
bilität für  Harnstoff  II  241. 
Harnfluth  bei  intravenöser  InjectioD 
hyperisotonischer  Lösungen  II  12; 
S.  übrigens  Harn  und  Diurese. 
Harnsäure,  Löslichkeitsverhältnisse, 
Beeinflussung   durch   hinzugefügte   H.« 
Ionen  HI  272; 

und  hamsaures  Natron,  Bedeutung  der 
Löslichkeitsverhältnisse  für  die  Auf- 
lösung von  Concrementen  III  277; 
Beeinflussung  d.  Löslichkeit  durch  Hin- 
zufügung von  NaCl  III  277. 
Harnstauung,   Einfluss  auf  die  Zu- 
sammensetzung II  406. 
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Harnstoff,   KinflusB  auf  den  Hämo- 
globin austritt    aus   rothen    Blatkörper- 

eben  I  169; 

Permeab.  der  rothen  Blutkörperchen 
I  207,  208,  215; 

Permeab.  der  Pflanzenzellen  I  216; 

Permeab.  d.  rothen  Blutkörperchen  und 
Pflanzenzellen  I  218,  220; 

Resorption  im  Darm  II  201; 

Permeabilität  der  Harnblasenschleim- 
haut II  238; 

Einfluss  auf  den  osmotischen  Druck 
von  NaClLösungen  II  240; 

Permeabilität  des  isolirten  Harnblasen- 
epithels  II  241; 

Anwendung  für  die  Auflösung  von  Gon- 
crementen  III  279; 
Haut  von  Fröschen,  Permeab.  H  24. 
Hautödem  II  87;  s.  auch  Anasarca. 
Hefepresssaft  III  96. 
Herz,    Giftigkeit    einer   reinen    NaCl- 

Lösung  m  122; 

Bedeutung  der  Ca"-Ionen  für  die  nor- 
male Thätigkeit  III  122;  bei  den 
therapeutischen  Salzwasserin fusionen 
III  123; 

Giftigkeit  von  Rohrzucker  und  anderen 
Nicht  -  Elektrolyten ,  Linderung  der 
Toxicität  durch  Hinzufügung  von 
NaCl  III  145 ; 

Ersatz   von  Cl'  durch  Br'  und  V  beim 
isolirten  Froschherzen  III  281;   Ver- 
halten  des   Kaninchenherzens   dabei 
in  282. 
Herzkrankheiten,  Osmot.  Druck  des 

Blutes  I  470,  471,  H  260. 

NaCl-Gehalt  des  Blutserums  II  260; 

Entscheidung  über  die  Frage,  ob  die 
Zunahme  von  A  und  Abnahme  von 
NaCl  von  einer  Nierenerkrankung 
oder  von  einem  incompensirten  Herz- 
fehler herrührt  II  264; 

A  und  Cl  des  Blutserums  II  265. 
Histologische  Fixirung  von  Selachier- 

gehim   in  Mülle  rascher  Flüssigkeit  I 

463. 
Histologisches,   Zehntes  Kapitel  IH 

395. 


Halogene,  Desinficirende  Wirkung  IH 

264. 
Homogene  Membranen  (künstliche), 
Nachahmung  der  Resorption  mittelst  der- 
selben n  110; 

Apparat  zum  Studium  der  Gesetze  von 
Filtration    und    Osmose    strömender 
Flüssigkeiten    II    118;    siehe    auch 
Bd.  II,  Tafel  L 
Homöopathie,  Heranziehung  derlonen- 
lehre  zur  Erklärung  der  „Dynamisirung" 
in  240. 
Homotonisch  II  195. 
Humor  aquaeus.  Osmotischer  Druck 
m  163; 

Beziehung  zu  dem  des  Blutserums  III 
165. 
Hund,  Leitfähigkeit  des  Serums  1 476, 477 ; 
Osmotische  Concentration  des  Serums 

I  492; 
Gefriei-punkterniedrigung ,    specifisches 

Gewicht,  Leitfähigkeit,  Eiweiss-,  NaCl- 
Gehalt  des  Serums  I  495 ; 

Concentration  der  Nicht- Elektrolyte, 
Elektrolyte,  Achloride  des  Serums  I 
497,  498; 

chemische  Zusammensetzung  von  Blut, 
Serum    und    Blutkörperchen    I    506, 
507. 
Hydrämie,   Regelung  des  osmotischen 

Druckes  und  Aeoderung  des  Blutplasma 

bei  H.  II  20-22; 

Farbstoffaustritt  aus  den   rothen  Blut- 
körperchen bei  H.  II  25-28. 
Hydrämische  Plethora  bei  Nieren- 

insufficienz  I  473; 

Regelung  des  osmotischen  Druckes  und 
Aenderung  des  Blutplasma  II  3; 

Betheiligung  der  Nieren,  Speichel-  und 
Thränendrüsen  II  15; 

Regelung  des  osmotischen  Druckes  bei 
Unterbindung  der  Nierenarterien  II 
14,  15; 

Zusammenfassung  II  16; 

Farbstoffaustritt  aus  den  rothen  Blut- 
körperchen II  25; 

als   Ursache  von   Oedem  und  Hydrops 

II  85. 
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Hyaloplaama  III  403. 
Hydrallantoisflüssigkeit,  Gefrier- 

pankterniedrigimg  III  221. 
Hydrogel  III  60. 
Hydrolyse  II  481; 
Ermittelung  des  Grades  der  Hydrolyse 

n484; 
bei  der  osmotischen  Analyse  des  Mine- 
ralwassers III  301  ff. 
Hydrolytische  Spaltung  III  230; 
im  Serum  I  482; 
von  KCN  II  481 ; 
von  NajCOa  II  483; 
von  stearinsaurem  Natron  II  484; 
von  ZnCIa  U  484.  —  III  425; 
von  Gerbstoff-Coffein  III  230; 
von  Anilinfarbsalzen  IH  425. 
Hydrops,  siehe  Oedem. 
Hydrops  cachecticus  II  78. 
Hydrops  inflammatorius  U  75. 
Hydropsie  cardiaque  II  75. 
Hydrosol  III  60. 
Hydrosorbinsäure,    Leitfähigkeit 

I  150. 
Hydroxyl-Gruppe,£influss  deren  Zahl 
in  Alkoholen  auf  die  Permeabilität  von 
Blutkörperchen  für  dieselben  I  216. 
Hydroxylion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  138,'  148; 
Concentration  im  Serum.    Bestimmung 
durch  die  Concentrationskette  I  510; 
Controle    der    Bestimmung    mittelst 
der  H'-Ionen-Goncentration  II  386; 
Beispiel    einer    Bestimmung   der   OH*- 

lonen-Goncentration  II  387; 
Siehe  unter  Concentrationskette. 
Hyperacidität,  Bekämpfung  auf  osmo- 
tischem Wege  II  224,  231. 
Hy perisotonisch  I  187. 
Hy perisotonische  Ingesta  bei  Hy- 
peracidität  und   bei  motorischer  Insuf- 
ficienz  des  Magens  II  224,  231. 
Hy  perisotonische  Lösungen,  Intra-   : 
venöse  Injection  II  3,  16;  | 

LUsion   von  Zellen    und    Kernen   durch   \ 
hohe  Concentrationen  III  27. 
H  y  p  0  r  0  s  111  0 1  i  8  c  h  I  472.  \ 


Hy*persthenurie  H  256,  821. 

Hypertrophie  des  Muskels.  Steige- 
rung des  osmotischen  Druckes  in  der 
Mnskelsubstanz  IH  114. 

Hypisotonisch  I  187. 

Hypisotonische  Lösungen,    Intni- 

•     venöse  Injection  II  10,  16. 

Hyposmotisch  I  472. 

Hyposthenurie  II  256,  321. 

Hy'steresis  HI  85. 

Hysterie,  Osmotischer  Druck  des  Blutes 
I  451. 


I. 


i,  Ableitung  aus  dem  ActivitätscoSfficient 
{a)  I  10; 
Ableitung    aus    der   Gefrierpnnktemie- 

drigung  I  10; 
Berechnung  aus  dem  Leitvermögen  I  52; 
Berechnung  aus  dem  osmotischen  Druck 

I  54; 
Anwendung  bei   der  Untersuchung  der 
Permeabilität  der  rothen  Blutkörper- 
chen I  225,  226,  230. 
Imbibition,  Thätigkeit  beider  Resorp- 
tion n  108,  164; 
von  Flüssigkeit  durch  Agarplättchen  II 

212; 
bei   der  Wasseraufnahme  der  Mnskel- 
substanz durch  Säuren  III  114. 
Im i dienen,  Leitfähigkeit.     Snccinimid, 
Acetylcyanamid,Cyanimidokobleu8änre- 
äther,  Benzoylcyanamid,  Aziroid  I  148. 
Immun isirung    gegen    Hämolysinwir- 

kung  III  352. 
Immunität,  Ansichten  von  Sleeswyk 

über  ihr  Wesen  UI  387  ff. 
Immunkörper  III  351. 
Inactive  Molecüle  I  40,  52. 
Indicatoren,  Theorie  I  60. 
Indifferente    und  basische  Narkotica 

III  245. 
Inductorium    für  die  Leitfähigkeitsbe- 
stimmung I  100; 
Strumunterbrecher  I  101 ; 
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Indactorium: 
Tonhöhe  I  101; 
Stromquelle  I  101; 
Aufstellung  I  118. 

Infection.  Ansichten  von  Sleeswyk 
über  ihr  Wesen  III  388  ff. 

Initiale  GefrierpunktsemiedrigunK  III 
304. 

Inosit,  Permeabilität  der  rothen  Blut- 
körperchen I  209. 

Inotagmen  I  403. 

Insufficientiaaortae,  osmot.  Druck  des 
Blutes  I  471; 

Mitralis,  osmotisch.  Druck  des  Blutes  I 
471. 

Interepitheliale  Kittsubstanz  bei  der 
Darmresorption  II  217. 

Intraabdominaler  Druck,  Einfluss  auf 
intraperitoneale  Resorption  II  118. 

Intraglobulare    Krystallbildung    in 
rothen  Blutkörperchen  I  170; 
Krystallisation  von  Hämoglobin  in  Fisch- 
blutkörperchen I  182. 

Intraintestinaler  Druck,  Einlluss  auf 
die  Resorption  im  Darm  11  174,  193; 
negativer  intraintestinaler  Druck  II  188, 

194; 
Factoren  zur  Erzeugung  des  iutraintest. 
Drucks  im  normalen  Leben  II  191. 

Intrameabel  I  162.  —  II  28. 

Intraperitoneale  Injection  hyperisot. 
Lösungen.  Osmotischer  Druck  der  Blut- 
flüssigkeit nach  Unterbindung  der  Nieren- 
arterien II  15; 

Siehe  unter  Resorption  in  der  Bauch- 
höhle. 

Intrauterine  Verhältnisse  des  Stoff- 
austausches zwischen  Mutter  und  Frucht 
III  182. 

Intravenöse  Injection   von  Seewasser 
II  2.  —  III  124. 
von  Traubenzucker  II  2; 
von  Natriumsulfat,  Kochsalzlösung  II  2 ; 
Verschwinden  aus  der  Blutbahn  II  2. 

Intravitale  Färbung.  Bedingung  1 1 1 424. 

Inversion  von  Saccharose  als  Methode 
zur  Ermittelung  des  Grades  der  Hydro- 
lyse II  486; 


Inversion: 

zur  Ermittelung  der  freien  Säure  im 
Magensaft  II  493; 

Beeinflussung  durch  die  Gegenwart  neu- 
traler Salze  II  501 ; 

durch  Säuren,  Proportionalität  zwischen 
Inversionsgrad  und  Goncentration  der 
H'-Ionen  II  494,  502 ; 

Methode  II  494. 

Anwendung  auf  die  Unterauchung  des 
Sfiurebindungvermögens  von  Eiwejss 
und  Pepton  II  506; 

Geschwindigkeitsconstante  bei  der  In- 
version durch  Invertase  IH  92; 

Auffassung  der  Rohrzuckerinversion  als 
reversible  Raction  III  97  ff.; 

Prüfung  von  H  e  n  r  i's  Zahlen  aus  diesem 
Gesichtspunkt  III  99,  102. 
Inversionsconstante  (k)  II  495; 

vergleichende  Zahlen  für  Salzsäure, 
Salpetersäure,  Chlorsäure,  Schwefel- 
säure, Benzolsulfosäure,  Trichloressig- 
säure,  Dichloressigsäure ,  Monochlor- 
essigsäure,  Ameisensäure,  Essigsäure 
II  500. 
Ionen  I  7; 

Unterscheidung  in  actuelle  und  poten- 
tielle II 484  (siehe  weiter  unter  actuell 
und  potentiell); 

Ionen  bei  complexen  Salzen  und  bei 
Doppelsalzen  III  254. 

Leitfähigkeit  einiger  Ionen  I  9; 

siehe    weiter    unter   Leitfähigkeit   und 
unter  den  verschiedenen  Ionen, 
lonenacidität  II  383,  390. 
Ionen  aus  tau  seh    bei    lonenproteltden 

m  124; 

bei  der  giftigen  Wirkung  reiner  Salz- 
lösungen III  130. 
Ionen-Geschwindigkeit,  Abhängig- 
keit von  ihrer  Natur   und  Zusammen- 
setzung I  46; 

Bedeutung  bei  der  Lymphbildung  11  65. 
lonenlehre,  siehe  electroly tische  Dis- 

sociation ; 

in  der  Homöopathie,  siehe  Homöopathie, 
lonenprotelde  III  118; 

ihre  Bedeutung  III  120  ff.; 
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lonenproteltde: 

Austausch  von  Kationen  bei  Einwirkung 
reiner  Salzlösungen  III  124; 

aufgefasst    als    lockere    Verbindungen 

nach    veränderlichen    Verhältnissen 

(vom  Standpunkte  der  Phasenlebre) 

in  182. 

lonisirungsgrad  von  Mineralwässern 

III  291,  297,  307. 
Isobuttersäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Isobutylaldehyd,    Permeabilität    der 

Pflanzenzellen  I  216. 
Isobutylalkohol,    Permeabilität    der 

rothen  Blutkörperchen  I  215; 

Permeabilität  der  Pflanzenzellen  I  216. 
Isobutylschwefelsäure,    Leitfähig- 
keit I  152. 
Isoelektrisch  III  68. 
Isoelektrischer  Punkt  III  77. 
IsolirteZellen,  osmotisches  Verhalten 

III  1; 

Kritik,  Zusammenfassung  undDiscussion 
der  Ausführungen  Ober  Epithelzellen 
III  33; 

siehe    weiter    unter    den    betreffenden 
Zellen. 
Isolysin  I  398. 

Isoraerelonen,  Wanderungsgeschwin- 
digkeit I  46. 
Isopropylalkohol,  Permeabilität  der 

roten  Blutkörperchen  I  215; 

Permeabilität  der  Pflanzenzellen  I  216. 
Isosmotisch,  Aufsuchen  einer  Lösung, 

die  isosmotisch  oder  isotoniscb  mit  einer 

anderen  ist  I  97; 

siehe  isotonisch. 
Isosmotische  Lösungen  verschiedener 

Goncentration.  Einfluss  auf  das  Volumen 

der  Blutkörperchen  I  191—196. 
Isotonisch,   Berechnung    der   Goncen- 
tration   einer    Lösung,    die    mit    einer 

anderen  isotonisch  ist  I  19; 

mikroskopisches  Verhalten  von  Frosch- 
blutköi-perchen    in    mit    dem    Serum 
isotonischen  Lösungen  I  179,  182. 
Isotonische  Goüf ficienten  I  8.  23, 

161,  163; 

Gesetz  I  4,  24; 


Isotonische  Go€f ficienten: 

Berechnung  isotonischer  Lösungen  mit- 
telst derselben  I  4; 

Giltigkeit  bei  den  rothen  Blutkörperchen 
I  4,  27; 

von  organischen  metallfreien  Verbind- 
ungen, von  Alkalisalzen  der  einbas- 
ischen Säuren,  von  neutralen  Alkali- 
salzen der  zweibasischen  und  drei- 
basischen  Säuren,  von  Erdkalisalzen 
der  einbasischen  Säuren  I  3,  24; 

Beziehung  zum  osmotischen  Druck  oder 
zur  wasseranziehenden  Kraft  oder  zur 
Gefrierpunkterniedrigung  I  11; 

Anwendungsweise  I  19,  24; 

Bestätigung  I  25; 

ausführlichere  Behandlung  1  21 — 28; 

Beziehung  zur  Dampfspannung  I  25, 
58; 

Beziehung  zur  Gefrierpunktemiedrigung 
I  25,  58; 

historische  Bedeutung  I  28; 

Deutung  durch  die  Theorie  des  osmot- 
ischen Drucks  und  der  elektrolytischen 
Dissociation  I  58,  59; 

Hypothese   zur  Erklärung  der  Gültig- 
keit   bei    den   roten    Blutkörperchen 
I  167. 
Isotonische  Concentrationen,  Be- 
rechnung mittelst  der  isotonischen  Co6f- 

ficienten  I  163; 

Berechnung    mittelst    der    Blutkörper- 
chenmethode (Farbstoffaustritt)  I  166. 
Itaconsäureanion,     Leitfähigkeit    I 

155. 


Jod,   Festlegung  von  Jod  bei   Injection 

von  Jodiden  nach  Verblutung  III  281; 
J  o  d  i  o  n  ,     Wanderungsgeschwindigkeit 

(Leitfähigkeit)  I  42,  138,  148. 
Jodkalium,   Activitäts-   und  Dissocia- 

tionscoöfficient  I  53; 

Permeabilität  der  rothen  Blutköi-perchen 
I  208. 
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Jodkaliumlösungen,  Leitfähigkeit  I 
129,  182; 

Einfloss  auf  den  Hämoglobinanstritt  ans 
rothen  Blutkörperchen  I  166. 
Jodnatriumlösung,  J  und  i  I  97; 
Leitfähigkeit  I  132; 
Einiluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  166. 
j9- Jodpropionsäure,    Leitfähigkeit   I 

150. 
Jodsänreanion,  Leitfähigkeit  I  149. 
Jodv^asserstoff,  Activitäts-  und  Disso- 

ciationsco^fficient  I  53. 
Joule  II  300. 

Jugularis-  und  Carotisblut.    Volumen 

der  rothen  Blutkörperchen  I  296-299; 

Vergl.   von   J    des  Jugul.-Bl.    mit   der 

aus  der  comprimirten  Jugularis  und 

der  Carotis  I  467. 


K. 


Eachek  tisch  es  Oedem  II  88. 

Kakodylsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 

Kalbskrankheit  II  318. 

Kalium,  Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen 
I  228. 

Kaliumacetatlösungen,  Leitfähig- 
keit I  180. 

Einflnss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  165. 

Kaliumbichromatlösung,  Einfluss 
auf  das  Volumen  der  Blutkörperchen 
I  190,  224. 

Kaliumbisulfatlösungen,  Le it fähig- 
keit  I  132. 

Kaliumbrom id,  siehe  Bromkalium. 

Kaliumcarbonat,  Activitäts-  und  Disso- 
ciationsco($fficient  I  58; 
Permeab.   d.  roth.  Blutkörperchen  für 
I  226. 

Kaliumcarbonatlösungen,  Gefrier- 
punkteiiiiedrigung  I  b7; 
Leitfähigkeit  I  180. 

Kaliumchloratlösungen,  Leitfähig- 
keit I  180,  131. 


Kaliumchlorid  siehe  Ghlorkaliam. 

Kaliumhy  droxydlösungen,  Gefrier- 
punkterniedrigung I  88: 
Leitfähigkeit  I  131. 

K  a  1  i  u  m  i  o  n ,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137,  142. 

Kaliumjodid  siehe  Jodkalium. 

Kaliumnitrat,   Activitäts-  und  Disso- 
ciationscoöfflcient  I  53; 
Permeab.   d.   r.   Blutkörperchen  I  212, 
224,  225. 

Kalium nitratlösnngen,  Gefrierpunkt- 
erniedrigung I  87; 
Leitfähigkeit  I  129,  182; 
Einfluss    auf    den    Hämoglobinaustritt 
ans  rothen  Blutkörperchen  I  165; 

Kaliumnitritlösnngen,  Leitfähig- 
keit I  132. 

Kaliumperm  anganatlösungen, 
Leitfähigkeit  I  132. 

Kaliumphosphat-(secundäre8)lÖ8- 
u  n  g  e  n ,  Gefrierpunktemiedrigung  I  88. 

Kalinmsulfat,  Permeabilität  der 
rothen  Blutkörperchen  I  212,  222,  223, 
225; 

Activitäts-  und  Dissociationscoöfflcient 
I  53. 
i  Kaliumsulfatlösungen,Gefrierpunkt- 
!       erniedrigung  I  86; 
I       J  und  i,  I  97; 


Leitfähigkeit  I  180,  182; 

Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 

rothen  Blutkörperchen  I  165. 
Kaninchen,  Leitfähigkeit  des  Serums 
I  476; 
chemische  Znsammensetzung  von  Blut, 

Serum,  Blutkörperchen  I  506,  507; 
Katalyse  II  465.  —  III  80. 

bei  organischen  Fermenten  II  475; 

Ostwal d*s  Definition  III  80; 

von  H^Os  durch  coUoidales  Platin,  Reac- 

tionsverlauf  III  84; 
Einfluss  von  Temperatur  und  Menge  des 

Katalysators  auf  Reactionsgeschwin- 

digkeit  III  85; 
Lähmung  der  Katalyse  III  86; 
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Katalyse: 

durch  Platin  und  durch  Wasseratoflf- 
ionen,  verglichen  mit  der  durch  orga- 
nische Fermente  III  91  ff.; 

Einfluss  der  Gährung  III  93; 

Reversibilität  der  Reaction  III  94; 

Ansichten  über  das  Wesen  derselben 
III  104; 

bei  der  künstlichen  Parthenogenesis 
III  180; 

bei   der  Befruchtung  durch  Spernmto- 
zoen  III  181. 
Eatalytische  Wirkung   von  Emulsin 

auf  Salicin  III  93; 

Beeinflussung  durch  Alkali  und  andere 
Stoffe  III  94. 
Kataphorese  II  434  ff.  —  III  61; 

bei  der  Magensaftbildung  II  443. 
Katarakt,  durch  Einführung  von  Salz- 
lösungen  in   den   Gonjunctivalsack  III 
166. 
Kationen  I  8. 
Katze,  Leitfähigkeit  des  Serums  I  476, 

477; 

osmotische  Concentration  des  Serums 
I  492; 

Gefrierpunkterniedrigung ,  specifisches 
Gewicht,  Leitfähigkeit,  Eiweissgehalt, 
NaCl-Gehalt  I  495 ; 

Concentration  der  Elektrolyte,  Nicht- 
Elektrolyte,  Achloride  I  497,  498; 

chemische  Zusammensetzung  von  Blut, 

Serum  und  Blutkörperchen  1 506,  507. 

Kerne,  Yolumänderung  durch  anisotoni- 

sehe  Lösungen  I  359. 

den  Darmepithcls: 

Dimensionsänderungen  durch  anisoto- 
tonische  Salzlösungen  (mikroskopi- 
sche Messungen)  III  19,  36; 

des  TracheacpitheU : 

Dimensionsänderungen  durch  anisoto- 
nische  Salzlösungen  (mikrosk.  Mess- 
ungen) III  23,  36; 

des  Harncpiihcls'. 

Dimensionsänderungen  durch  anisoto- 
nische  Salzlösungen  III  26,  36; 

Läsion  durch  stark  hyperisotonische 
Lösungen  III  27. 


Kerntheilungsfiguren    als    eine 
Aeusserung  dynamischer  Natur  III  402. 
Ketone,  Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen 
1  215. 

Permeab.   d.  roth.  Blutkörperchen  nnd 
Pflanzenzellen  I  219. 
Kindliches  Blut,  siehe  mütterliches  und 

fötales  Blut. 
Kittsubstanz,  Verhalten  bei  der  Re- 
sorption II  200: 
bei  der  Darmresorption  II  217; 
Bedeutung  für  die  Impermeabilität  der 
Schleimhaut    des   Blasenepithels    II 
244; 
des  Darmepithels;  verschiedenes   Ver- 
halten an  verschiedenen  Theilen  des 
Darmes  III  18. 
Kobaltcyanwasserstoffsäure- 

anion,  Leitfähigkeit  I  156. 
Kochsalzäquivalent  II  257. 
Kochsalzlösung,  Gefrierpunkternied- 
rigung einer  einprocentigen  I  96,   472 ; 
ein  Gift  für  den  Muskel  III  120 : 
für  Fundulus  III  120,  122; 
für  Gonionemus  III  121; 
für  Cilienbewegungen  III  121; 
für  das  Herz  III  122; 
für  das   Lymphherz   des  Frosches   III 

122; 
s.  w.  u.  Chloitiatriumlösung. 
Kohlensäure  als  Verunreinigung  destil- 
lirten   Wassers.     Einfluss    auf  dessen 
Leitfähigkeit  I  107; 

Einfluss  auf  die  Vertheilung  der  Blui- 
bestandtheile    auf    Körpercheu     und 
Flüssigkeit  I  261 ;  auf  den  Farbstoff- 
austritt 1 261, 295 ;  auf  die  Zusammen- 
setzung des  Serums  I  262  295;   auf 
das  Volumen  der  rothen  Blutkörper- 
chen I  291-299; 
Umkehrbarkeit  des  Prozesses  I  263; 
Einfluss    auf  das    antibacterielle    Ver- 
mögen des  Serums  I  286; 
Bindungsvermögen  von  Gruor  und  Serum 

für  Kohlensäure  I  299; 
Erklärung  der  durch  CO«  im  Blute  her- 
beigeführten  Erscheinungen   i  299 — 
310; 
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EohleDsäure: 

EiDflass  aaf  das  Volumen  der  Blut- 
körperchen. Erklärung  von  K  o  e  p  p  e 
I  801—804;  von  Hamburger  1304 
—306,  309.  310; 

Einfluss  auf  die  Alkalinität  des  Blut- 
serums I  300 ;  Erklärung  von  Z  u  n  t  z 
I  300;  von  Gürber  I  300;  von 
Koeppe  I  801—304;  von  Ham- 
burger I  304-806,  809,  810; 

Einfluss  auf  den  Chlorgehalt  des  Serums; 
Erklärung  von  Gürber  I  800;  von 
Koeppe  I  801—804;  von  Kam- 
burger  I  306-309,  310; 

Einfluss  auf  Gestalt  der  rothen  Blut- 
körperchen I  311;  sichtbar  bei  Caro- 
tis- und  Jugularisblut  und  bei  venöser 
Stauung  I  812;  bei  Vogelblut  I  313; 

scheinbarer  Gegensatz  zwischen  den 
Resultaten  von  Volumbestimmung 
und  mikroskopischer  Messung  I  315; 

Einfluss  auf  Volumen  und  Dimensionen 
der  weissen  Blutkörperchen  I  403—405; 

Einfluss  auf  die  Alkalinität  der  serö- 
sen Flüssigkeit  von  Leukocytenauf- 
schwemmungen  I  405—408; 

auf  deren  antibacterielJe  Wirkung  1 409 ; 

Einfluss  auf  Chemotaxis  I  413-416; 

Einfluss  auf  die  Aufnahmefähigkeit  der 
Phagocyten  I  416—418; 

Einfluss  auf  die  Vertheilung  der  Blut- 
bestandtheile  über  Blutkörperchen  und 
Serum;  ümkehrbarkeit  durch  Olnha- 
latationen  II  261; 

Einfluss  auf  das  Volumen  des  Nieren- 
epithels II  419 ; 

der  Mineralwasser,  Berücksichtigung  bei 
der  Depressionsbestimmung  III  289, 
295,  804,  808. 

Kohlensäureanion   (CO",)    Wander- 

ungsgeschwindigkeit    (Leitfähigkeit)    I 

138,  154; 

Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 
I  229. 
Korksäureanion,  Leitfähigkeit  I  155. 
^ostmaass  bei  der  Untersuchung  von 

A  des  Harns  u.  des  Blutes  II  270. 


Krebsmuskelextract,  Beschleuni- 
gende Wirkung  auf  Lymphstrom  II  43. 
Kritische  Concentration  I  193; 

—  Lösung  III  233; 

—  Coöfficienten  III  234. 

Kryohydrat  I  69. 

Kryoskopie,  Siehe  Gefrierpunkternied- 
rigungsmethode. 

Krystallbildung,  intraglobulare ,  in 
rothen  Blutkörperchen  I  170. 

Künstliche  Parthenogenesis,  siehe  Par- 
thenogenesis. 

Kupferdraht,  Widerstandsgr.  I  114. 

Kupferion,  Leitfähigkeit  I  153; 

Kupfersalze,  Giftigkeit  für  Lupinen- 
keimlinge III  258; 
Desinficirende  Wirkung  ihrer  Kationen, 

bezw.  Anionen  III  258; 
Parallelismus    zwischen    Giftigkeit  für 
PeniciUium  glaucum  und  Concentra- 
tion der  Kupferionen  III  268. 

Kupfersulfatlösungen,  Leitfähig- 
keit I  130 

Kurzschluss  II  379. 


Lackfarbenes   Blut,    Gefrierpunkter- 
niedrigung, 

von  Blut,  das  lackfarben  gemacht  ist 
durch    Gefrieren    und    Aufthauen    I 
529,  530; 
desgleichen  nach  vorheriger  Behandlung 

mit  CO,  I  530,  581. 
Leitvermögen  und  Gefrierpunktemiedng- 
ung  von  Blut,  das  lackfarben  gemacht 
ist  durch  fremdes  Serum  I  538; 
durch  Stehenlassen  I  535; 
durch  Gefrieren  und  Aufthauen  I  535 ; 
durch  Saponin  I  535 ; 
durch  Hitze  I  535; 
durch  Condensatorentladungen  I  536; 
Lactose,  Permeab.  d.  rothen  Blutkör- 
perchen I  209. 
Ladung,  s.  elektrische  Ladung  III  125. 
Lähmung  d.  Platin-  H,0,-Katalyse  III 86; 
bei  organischen  u.  anorganischen  Kata- 
lysatoren III  94. 
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Läyaloselösungen,   Gefrierpunkter- 

niedrigung  (Tabelle)  I  81. 
Lebensdauer,  Verlängerung  d.  Cyan- 

kalium  III  182. 
Leberparen  chymzellen,  Volumzu- 
nahme durch  Kohlensäure  und  andere 
Säuren  und  Volamabnahme  durch  Al- 
kali III  50 ; 

Vol  am  ander  un  gen  durch  anisotonische 
Salzlösungen  III  54. 
Lecithin,    Bedeutung   für   die   Nieren- 
thätigkeit  U  411; 

Bedeutung  für  die  Narkose  III  245; 
Bedeutung  für  die  Hämolyse  UI  857; 
Bedeutung  des  Gehalts  der  Zelle  f.  die 
intravitale  Färbung  III  425. 
Leclanch^-£lement,  Elektromotor- 
ische Kraft  II  880. 
Leimplatten,  Farbstoffaufnahme  nach 

dem  Theilungsprincip  III  418. 
Leitfähigkeit  der  meist  vorkommen- 
den Ionen  I  137  ff.; 
S.  für  die  meist  vorkommenden  Ionen 
und   thierischen    Flüssigkeiten   auch 
unter    den    Namen    der    Ionen    und 
Flüssigkeiten  selbst; 
siehe  auch  unter  Wanderungsgeschwin- 
digkeit 

a)  cinwcrthiger    anorganischer  Kationen: 
Lithium  I  142; 

Natrium  I  142; 

Kalium  I  142; 

Rubidium  I  142; 

Cäsium  I  142; 

Silber  I  142; 

Thallium  I  142: 

Carbonatokobalttetrammonium  I  142. 

b)  einwerth.  organischer  Ammoniumionen : 
Ammonium  I  142; 
Methylammonium  I  142; 
Guanidin  I  142; 

Äthyl ammonium  I  142; 
Dimetbylammonium  1  142; 
//-Bromäthylammonium  I  143; 
Propylammonium  I  143 ; 
Isopropylammonium  I  143; 
Allylammonium  I  143 ; 
Trimetbylammonium  I  143; 


Leitfähigkeit: 

Isobutylammonium  I  143; 
Methyläthylkarbinammonium  I  143; 
Trimethylkarbinammonium  I  143; 
Diäthyl ammonium  I  143; 
Tetramethylammonium  I  143; 
Jodmethyltrimethjlammonium  I  143; 
Isoamylammonium  I  143; 
Piperidinum  I  143; 
Methyldiäthylammonium  I  143; 
Vinyltrimethylammonium  I  143; 
Trimethyläthylammonium  I  143; 
/9-Ghloräthyltrimethylammonium  I 

143; 
/9-Bromäthyltrimethylammonium  I 

143; 
Dipropylammonium  I  148; 
Triäthylammonium  I  143; 
Pyridinmethylium  I  143; 
Trimethylallylammonium  I  143; 
Trimethylpropylammonium  I  143; 
Dimethyldiäthylammonium  I  143; 
Benzylammonium  I  143; 
Pyridinäthylium  I  148; 
Picolinmethylium  I  144; 
Trimethylisobutylammonium  I  144^ 
Methyltriäthylammonium  I  144; 
Jodmethyltriäthylammonium  1  144; 
a-Lutidinmethylium  I  144; 
a-Picolinäthylium  I  144; 
Coniin  I  144; 

Diisobutylammonium  I  144; 
Trimethylisoamylammonium  I  144; 
Tetraäthylammonium  I  144; 
Trimethylphenylammonium  I  144; 
Tripropylammonium  I  144; 
Triäthylallylammonium  I  144; 
Triäthylpropylammonium  I  144  ; 
Chinolinmethylium  I  144; 
Isochinolinmethylium  I  144; 
Dimethyläthylphenylammonium  1 144; 
Phenocoll  I  144; 
Menthylammonium  I  144; 
Diisoamylammonium  1  144; 
Triäthylisobutylammonium  I  144; 
Triäthylisoamylammonium  I  144; 
TrimethylaNapbtylammonium  I  144; 
Trimethyl-/^-Naphtylammoniam  1 144; 


Sach-Register. 


475 


Leitfähigkeit: 
Morphin  I  145; 
Cocain  I  145; 
Rechtscocaln  I  145; 
Morphinmethyliam  I  145; 
Kodein  I  145; 
Akonitin  I  145; 

c)  Phosphoniumionen: 
(einwerthige  Kationen); 
Tetramäthylphosphoniam  I  145; 
Teträthjlphosphonium  I  145; 
Methyltriphenylphosphouium  I  145; 
Aethyltriphenylphosphoniam  I  145; 
Propyltriphenylphosphonium  I  145; 
Tsoamyltriphenylphosphonium  I  145; 
Triphenylbenzylphosphonium  I  145; 
Tetrabenzylphosphonium  I  145; 

d)  Arsoniumionen: 
(einwerthige  Kationen); 
Tetramethylarsonium  I  145; 
Teträthylarsonium  I  145; 

e)  Stiboniumianen: 

Tetram  ethylstibonium  l  145; 
Tetrftthylstibonium  I  145; 

f)  Sulfiniumionen: 
(einwerthige  Kationen); 
Trimethylsulfinium  I  146 ; 
Triäthylsulfinium  I  146; 

g)  Telluriniumionen ; 
Trimethyltellurinium  I  146; 
Triäthyltellurinium  I  146; 
einwerthige  Diammoninm- 

i  onen : 
Hydrazin  I  146; 
Aethylendiammonium  I  146; 
Ginchonin  I  146 ; 
Cinchonidin  I  146; 
Chinin  I  146; 
Strychnin  I  146; 
Brucin  I  146; 
Strychninäthylium  I  146; 
Strychninbromäthylium  I  146; 
Brucinäthylium  I  146;  1 

Brucinbromäthylium  I  147;  ' 

Brucinisoamylium  I  147.  I 

i)  Kationen    der    hydro(ytixeh    spaltbaren   \ 
Chlorhydridc.  ' 

Pyridin  I  147;  ' 


I  Leitfähigkeit: 
Anilin  I  147; 
a-Picolin  I  147; 
Dimethylpyridin  I  147; 
Aethylpyridin  I  147; 
Methyianilin  I  147; 
o-Toluidin  I  147; 
m-Toluidin  I  147; 
p-Toluidin  I  147; 
asym.  m-Xy lidin  l  147; 
Aethylanilin  I  147; 
Dimethylanilin  I  147; 
Kollidin  I  147; 
Isochinolin  I  147; 
Chiuolin  I  147; 
V^Cumidin  I  147; 
Methyläthylanilin  I  147; 
Chinaldin  I  147; 
Lepidin  I  147; 
Diäthylanilin  I  147; 
Hydroxylamin  I  147. 
Einwerthige  Anionen. 

a)  Imidionen: 
Succinimid  I  148; 
Acetylcyanamid  I  148; 
Cyanamidokohlensäareätber  1  148; 
Benzoylcyanamid  I  148; 
Azimid  I  148. 

b)  anorganische  einwerthige  Anionen: 
Hydroxyl  I  148; 
Fluor  I  148; 
Chlor  I  148; 
Brom  1  148; 
Jod  I  148; 
Cyan  I  148; 
salpetrige  Säure  I  148; 
Salpetersäure  I  148; 
Chlorsäure  I  148; 
Bromsäure  I  148; 
Jodsäure  I  149; 
Perchlorsäure  I  149; 
Perjodsäure  I  149; 
Permangansäure  I  149; 
unterphosphorige  Säure  I  149; 
Orthophosphorsäure  l  149; 
Orthoarsensäure  I  149; 
(Trijodwasserstoffsäure)  I  149; 
Silbercyanwasserstoifsäure  I  149; 
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Leitfähigkeit: 

Ammonplatotrichlorwasserstoffsfiure 

I  419; 
des  Erd  mann 'sehen  Co-Salzes  I 
149. 
c)  organische  etnwerthige  Antonen: 
Anion  der  AmeisensMüre  I  149; 
Essigsäure  I  149; 
Monochloressigsäure  I  149; 
Dichloressigsäure  I  150; 
Trichloressigsäure  I  150; 
Bromessigsäure  I  150; 
Thiacetsäure  I  150; 
Glykolsäure  I  150; 
Propionsäare  I  150; 
/^-Jodpropionsäure  I  150; 
Akrylsäure  I  150; 
Milchsäure  I  151 ; 
Trichlormilcbsäure  I  150; 
Buttersäure  I  150; 
Isobuttersäure  I  150; 
a-Krotonsäure  I  150; 
/^-Krotonsäure  I  150; 
Tetrolsäure  I  150; 
a-Chlorisokrotonsäure  I  150; 
/?-Chlorkrotonsäure  I  150; 
/J-Chlorisokrotonsäure  I  150; 
Valeriansäure  I  150; 
Angelikasäure  I  loO; 
Tiglinsäure  I  150; 
Brenzschleimsäure  I  150; 
Succinursäure  I  150; 
Kapronsäure  1  150; 
Hydrosorbinsäure  I  150; 
Nikotinsäure  I  150; 
Pikriusäure  1  150; 
Benzoesäure  I  150; 
o-Chlorbenzo6säure  I  150; 
mBrombenzOäsäure  T  151; 
o-Amidobenzo(^8äure  I  151; 
m-Amidobenzo^säure  I  151; 
o  Nitrobenzoösäure  I  151; 
p-Nitrobenzo6säure  1  151; 
Salicylsäure  I  151 ; 
o-Toluylsäure  I  151; 
ra-Toluylsäure  I  151; 
p-Toluylsäure  I  151 ; 
a-Toluylsäure  I  151; 


Leitfähigkeit: 

Anissäure  I  151;  . 
Mandelsäure  I  151; 
Phenylglykolsäure  I  151; 
Oxydehydracetsäure  1  151 ; 
Zimmtsänre  I  151; 
Atropasäure  I  151; 
Phenylpropiolsäure  I  151; 
Phtolursäure  I  151; 
Phtolanilsäure  I  151 ; 
des  Laktons  der  Anilido/?-Isobutter- 

säure  I  151; 
des  Laktons  der  0-Toluido-/?-l8obutter- 

säure  I  151; 
des  Laktons- /9-Isobutter8änre  I  151. 

d)  einwerihige  Aniontn  zweiwerth,  argan, 
Säuren : 

Weinsäure  I  152; 
Traubensäure  I  152; 
Aepfelsäure  I  152; 
Citraconsäare  I  152; 
Brenzweinsänre  I  152; 
Malonsäure  I  152; 
Oxalsäure  1  152; 
o-Nitrophtalsäure  I  152. 

e)  Anionen  der  Alhylsulfate  und    Sul/o- 
säuren: 

Methylschwefelsäure  I  152; 
Aethylschwefeisäure  I  152; 
Propylschwefelsäure  I  152; 
Isobutylschwefelsäure  I  152; 
Benzolsulfosäure  I  152; 
Nitrobenzolsulfosäure  I  152; 
Naphthalinsulfosäure  J  152; 
^•Cumolsulfosäure  I  152; 
Kakodylsäure  I  152. 

C.  Zweiwerthige  Kationen. 

a)  Anorganifiche: 
Magnesium  I  153; 
Calcium  I  153: 
Strontium  I  153; 
Baryum  I  153; 
Kupfer  I  153; 
Zink  I  153; 
Kadmium  I  153; 
Platodiammon  1  153; 
GhlorplatindJainmonium  I  153; 
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Leitfähigkeit: 

Bromopurpareokobalt  I  153; 

Xantbokobalt  I  153. 
b)   Organische: 

Aethyleodiamuioniam  I  153; 

Trimethylendiammoniam  I  153; 

/?-GhlortrimethyleDdiammuDium  1 153 ; 

Tetramethylendiammoniam  I  153; 

Diäthylendiammonium  I  153; 

PentamethylendiammoDium  I  153; 

/?-Methyltetrainethylendiaminoiiiam  I 
153; 

Aetbyleohexaphenyldiphospboniam   I 
153. 
D.  Zweiwerthige  Anionen. 
a)  Anorganueke  AnioTien: 

Schweflige  Säure  I  154; 

Schwefelsäure  I  154; 

Selensäure  1  154; 

('hromsäure  I  154; 

Mo]>bdäiisäare  I  154; 

Wolframsäore  I  154; 

Thioschwefelsäure  I  154; 

DithioDsäure  I  154; 

Perschwefelsäure  I  154; 

Mercurisulfosäure  I  154; 

Methylendisulfosäore  I  154; 

Pyroschweflige  Säure  I  154; 

Dicbromsäure  I  154; 

Metaborsäure  I  154; 

Kohlensäure  I  154; 

Perjodsäure  I  154; 

Metaarsenige  Säure  I  154; 

Phosphorsäure  I  154; 

Arsensäure  I  154; 

Nickelcyanwasserstoffsäuro  I  154; 

Platocyanwasserstoifsäure  I  154; 

Platochlorwasserstoffsäure  I  155; 

Platinchlorwasserstoffsäure  I  155. 
b)   Organische  Anionen: 

Oxalsäure  I  155; 

Malonsäure  I  155; 

Bernsteinsäure  I  155; 

Monobrombernsteinsäure  I  155; 

Dibrombernsteinsäure  I  155; 

Aepfelsäure  I  155; 

Diglykolsäure  I  155; 

Thiodiglykolsäure  I  155; 


Leitfähigkeit: 
Weinsäure  I  155; 
Acetylendikarbonsäure  I  155; 
Fumarsäure  I  155; 
Maleinsäure  1  155; 
Glutarsäure  I  155: 
Aethylmalonsäare  1  155; 
Pyroweinsäure  I  155; 
Itaconsäure  I  155; 
Mesaconsäure  1  155; 
Gitraconsäure  I  155; 
Adipinsäure  I  155; 
Pimelinsäure  1  155; 
Chinolinsäore  I  155; 
Eorksäure  I  155; 
Phtalsäure  I  155; 
o-Nitrophtalsäure  I  155; 
Sebacyisänre  I  156; 
Phenylpyridinikarbonsäure  I  156; 
a-Truxillsäure  I  156; 
/S-Truxillsäure  I  156. 

£.  Dreiwerthige  Kationen. 

Aluminium  I  156; 
Chrom  I  156; 
Luteokobalt  I  156; 
Roseokobalt  I  156; 
Tetraminroseokobalt  I  156. 

F.  Dreiwerthige  Anionen. 

Ferricyanwasserstoffsäure  I  156; 
Kobaltcyanwasserstoffsäure  I  156; 
Ghromicyanwasserstoffsäure  I  156; 
Ferrioxalsäure  I  156; 
Ghromi Oxalsäure  I  156; 
^Aconitsäure  I  156; 
Citronensäure  I  156; 
Pyridintrikarbonsäure  (1 :  2  :  3)  I  156; 
Pyridintrikarbonsäure  (1 :  2  : 4)  I  156; 
Methylpyridintrikarbonsäure  1  157. 

G.  Vierwerthige  Kationen. 
Ammomplatindiammonium  I  157; 

H.  Vierwerthige  Anionen. 

Pyrophosphorsäure  I  157; 
Ferrocyanwasserstoffsäure  1  157; 
Propargylentetracarbonsäure  I  157  ; 
Pyridintetracarboosäure  I  157. 
I.  Fünfwerthige  Anioneu. 
Pyridinpentacarbonsäure  I  157. 
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Leitfähigkeit: 
K.  Sechswerthige  Anionen. 

Mellithsäure  I  157. 
Leitfähigkeit  von  K',  Na*,  NH*',  Ag*, 

Ba-,  Sr",  Ca-,  Mg-,  H-,  Cl',  NOg',  SO/, 

OH'  I  9; 

von  K-,  Na-,  Li-,  NB**,  Ag*,  Ba',  Sr ', 
Ca -,  Mg -,  Zn -,  H*,  Cl',  J',  NO«',  CIO,', 
CgHgOa',  SO/,  C2O4",  OH'  I  42; 

eine  Function  von  lonenheweglichkeit 
und  Dissociationsgrad  I  40; 

additive  Natur  I  7,  39; 

bei  unendlicher  Verdünnung  I  43; 

Berechnung  der  —  einer  Verbindung 
aus  der  der  Ionen  I  43; 

Berechnung  der  —  bei  unendlicher  Ver- 
dünnung I  44; 

der  Elektrolyte.  Herabsetzung  durch 
Nicht-Elektrolyte  I  48,  475; 

Methode  der  Bestimmung  I  98 — 158; 

Princip  und  Schema  I  98—100; 

Apparate  I  100—117;  II  383; 

Messung  I  117—124; 

Tabellen  f.  d.  Leitfähigkeit  1124-158; 

specifische  I  120; 

äquivalente  I  120; 

moleculare  I  121 ; 

Formel  für  die  Berechnung ,  ausge- 
diückt  in  alten  und  in  neuen  Ein- 
heiten I  126; 

ausführliches  Beispiel  einer  Bestimm- 
ung I  127,  524-528,  HI  197,  296; 

zur  Untersuchung  der  Permeabilität  d. 
rothen  Blutkörperchen  I  221; 

des  Serums  I  474-486; 

Beeinflussung  durch  Eiweiss  I  475; 

durch  die  Temperatur  I  476; 

bei  verschied.  Thierspecies  I  476,  477: 

corrigirte  —  des  Serums  I  475—477 ; 

von  Serum,  Blutkörperchen  und  defibrin. 
Blut  I  477;  beim  Stehen  I  477; 

physiologische  —  des  Serums  I  480; 

Einfluss  der  VerdQnnung  des  Serums 
Huf  die  Leitfähigkeit  I  480 ; 

des  Serums  des  Menschen  I  483—486; 

Einfluss  der  Verdünnung  darauf  I  484 ; 

physiologische  Leitfähigkeit  d.  mensch- 
lichen Serums  I  484; 


Leitfähigkeit: 

des  Serums  bei  kranken  Menschen  I 
484-486; 

des  Serums  beim  Pferd,  Rind,  Schaf 
I  494,  498; 

von  Schwein,  Hund,  Katze  I  495,  498 ; 

Beziehung  d.  Leitf.  d.  Serums  zur  6e- 
frierpunktemiedrigung  I  500, 502 ;  Be- 
ziehung zum  Chlorgehalt  I  504; 

des  menschlichen  Blutserums,  Einflosa 
von  Nahiomg  und  Kochsalzanfnahme 
I  508.  -  II  282; 

des  Blutes  z.  Bestimmung  d.  Volomens 
an  körperl.  Elementen  I  517—524; 

detaillirte  Beispiele  für  die  Bestimm- 
ung an  Serum  und  Blut  I  127,  524— 
528,  m  197; 

von  Rinderserum  und  Rinderblut  I  525 
-528,  m  201 ; 

von  Seinim  und  Blut  d.  neugeborenen 
Kalbes  I  525-528,  HI  201; 

von  lackfarbenem  Blute  1  532—536; 

Beeinflussung  d.  Leitfähigkeit  d.  Serums 
durch  Hämoglobin  I  534;  s.  a.  unter 
lackfarbenes  Blut; 

des  Harns  beider  Nieren  II  283; 

der  Galle  II  447; 

der  Milch  II  452  ff.,  (Sieh  weiter  unter 
Milch) ; 

„physiologische*   —  der  Milch  II  459; 

der  Milch,  Beziehung  z.  Nahrung  U  461 ; 

von  absolut  reinem  Wasser  III  283; 

von  Wasser  aus  Natureis  III  284; 

von  verschied.  Mineralwässern  III  284 ; 

Ausführliches  Beispiel  einer  Leitfähig- 
keitsbestimmung V.  Rhenser  Sprudel 
III  296 ; 

Neue  Hypothese  Sleeswyks  Über  ihr 
Wesen  der  —  III  390. 
Leitfähigkeitsbestimmung  (Bei- 
spiel) I  127,  524,  in  197,  296. 
Leitfähigkeitstabellen,   Erklärung 

der  —  1  129,  130. 
Leukoiyse,  lymphstrombesohleunigende 

Wirkung  II  43. 
Leukocyten,  Dimensionsänderungen 

durch  Kohlensäure  I  402; 

durch  Alkali  und  Säure  I  418; 
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Leukocyten: 

Zerstörung  darch  Pepton  II  43; 
Permeab.  für  die  Anionen  von  Natrium- 
salzen III  47; 
Mikroskopischer  Bau  III  404; 
8.  übrigens  weisse  Blutkörperchen. 

Liebensteiner  Stahlwasser,  Ein- 
gehende Untersuchung  II [  289  ff. 

Linse,  Trübung  durch  Einführung  von 
Salzen  und  von  Glukose  in  den  Gon- 
jnnctivalsack  III  166,  167; 
Empfindlichkeit  f.  Concentrationsunter- 

schiede  III  166; 
verschiedene  Peimeabilitätsverhältnisse 
für  gleichnamige  Salze  III  168. 

Lipoid  III  245; 
Bedeutung  für  die  Nierenthätigkeit  III 

411. 
Bedeutung  für  das  Zustandekommen  der 

Narkose  III  250 ; 
Bedeutung  für  die  intra vitale  Färbung 
III  424. 

Lithiumchlorid,  Permeab.  d.  r.  Blut- 
körperchen I  208; 
Sieh  Chlorlithium. 

Lithium  haltige  Mineralwässer  zur 
Auflösung  von  Concrementen  III  278. 

Lithinmhydroxyd,  Activitäts-u.Disso- 
ciationscoSfficient  I  53. 

Lithiumion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  43,  137. 

Lithiumsulfatlösungen,  Leitfähig- 
keit I  130. 

Litholytica,  Siehe  unter  Lithiumsalzen, 
Piperazin  und  Harnstoff. 

Löslichkeit  des  GIoscb,  Bedeutung  für 
die  Leitfähigkeit  I  107; 
Steigerung  mit  der  Temperatur  I  108; 
(Sieh  übrigens  Glas). 

Löslichkeit  von  Substanzen,  Be- 
einflussung derselben  durch  verschie- 
denartige Ionen  III  266. 

Löslichkeitsproduct  III  260. 

Löslichkeitsverhältnisse  d.  Harn- 
säure III  271 ; 

Beeinflussung   durch   hinzugefügte  H'- 
lonen  UI  272; 


Löslichkeitsverhältnisse: 
des  hamsauren  Natrons,  Beeinflussung 

durch  NaCl  III  277 ; 
von  Harnsäure  und  harnsaurem  Natron, 

Bedeutung  für  die  Auflösung  von  Con- 
crementen III  277. 
Lösungen,  Aufbewahrung.  Siehe  destil- 

lirtes  Wasser. 
Lupinenkeimlinge,   Beziehung 
zwischen  Wachsthum  und  H'-Ionen-Con- 
centration  der  Säuren  III  HO. 
Luteocobaltion,  Leitfähigkeit  I  156. 
Lymphagoga  I.  und  II.  Ordnung  II 
34,  42,  46,  47,  57; 
I.  und  m.  Ordnung  II  57; 
in  patholog.  Flüssigkeiten  II  69; 
in  Blutserum  eines  Nierenkranken  II  75; 
bei  Urämie  II  75; 
bei  Stauung  II  75; 
bei  chron.  Nierenkrankheiten  II  76; 
Entfernung  bei  Venaesection  II  76; 
Einfluss  auf  die  Permeabilität  der  Ge- 

fässwand  II  90. 
Wirkung  von  Tuberkulin  und  anderen 

Bacterieneztracten  II  76; 
Lymphagoges  Bacterium  II  71; 
als  Ursache  von  Oedem  und  Hydrops 

II  88. 
Lymphbildung  II  30; 

Heidenhains     Secretionslehre    II 

31,  61 ; 
Argumente  Hamburger'szu  Gunsten 

dieser  Lehre  II  36,  66 ; 
Cohnheims   Ausf.   gegen  Heiden- 

hains  Schlussfolgerungen  II  37,  63  ; 
Starling's  Ausführungen  gegen  H e i- 

d  e  n  h  a  i  n  s    Schlussfolgerungen    II 

44,  62 ; 
Einwände   von   Lazarus-Barlow 

dagegen  II  48; 
Einwände  von  Starling  und  Cohn- 

stein  gegen  Hamburgers  Schluss- 
folgerungen II  49; 
Ausführungen   von   A  s  h  e  r   (cellular- 

physiologische  Lymphtheorie  U  55; 
Beziehung  z.  Speichelabscheidung  U  56 ; 
Beziehung  z.  Gallenabscheidung  U  56 ; 
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Lymphbildung: 

bedingt  durch   die  Arbeit   der  Organe 

II  55. 
Untersuchungen  Roths  II  60; 
Zusammenfassung  und   Schluss  II  61; 
Lymphdrüsenzellen,  Gewinnung 
lll  37 ; 

Permeab.  für  Chlorionen  III  38; 
Bewegung  von  Chlor  und  Alkali  unter 
dem    Einfluss    von    Kohlensäure  III 
38; 
Umkehrbarkeit  der  Bewegung  III  39; 
Schlussfolgerung  III  40; 
Permeab.  für  SO'VIonen  III  40; 
Bewegung  von  Cl  und  Alkali  unter  dem 

Einfluss  von  CO,  III  40,  41; 
Umkehrbarkeit  der  Bewegung  III  41, 

42; 
PermeabilitÄt  für  NOg'-Ionen  III  41; 
Permeabilität  für  anderweitige  Anioiien : 
r  III  43; 
PO*"'  m  43; 
Br'  III  44; 

(COO),"  (Oxalsäureanion)  III  45; 
(CeH4(OH)COO)'-Salicyl8äureanion  III 

45; 
(CflHftCOO'-Benzoesäureanion  III  46; 
Permeabilität  für  die  Anionen  von  Na- 
triumsalzen,   Zusammenfassung    und 
Schluss    III    47;     Bedingungen    und 
Mechanismus  III  47;  Bedeutung  aus 
physiologischem    und    pharmakologi- 
schem Gesichtspunkt  III  48. 
Lymphe,  Durchmesser  der  Säugethier- 
blutköi-perchen  in  derselben  I  199; 
Osmotischer  Druck  II  36; 
nach   Injection    hyperisotonischer   Lös- 
ungen II  15; 
Osmotischer  Druck  der  Halslymphe  des 
Pferdes  beim  Essen,  Essen  mit  com- 
primirter  Jugularis,  bei  Compression   i 
der  Carotis,  beim  Gehen  II  37;  ' 

Vergleichung  müdem osmotischenDruck  I 
des  Jugularisserums  II  <^6,  54;  1 

und  Bluherum.  Vergleichbarkeit  des  ! 
Zuckergehalts  beider  nach  intra-  ! 
venöser  Zuckerinjection  II  42;  | 

Eiweissgehalt  der  —  II  45; 


Lymphe: 
Beziehung  des  osmotischen  Drucks  zu 

dem  des  Blutserums  II  50; 
Unabhängigkeit  der  Znsammensetzung 

von  der  des  Blutserums  II  50; 
Alkaligehalt  der  Haislymphe  in  Bezieh- 
ung zu  dem  des  Jugularisserums  11 52; 
in  der  Leber;  osmotischer  Druck  II  40. 

-  III  135; 
von  Fröschen;  osmotischer  Druck  lU 

135; 
Siehe  weiter  auch  unter  Grewebeflüssig- 
keit. 
Lymphfistel    am    Halse    des   Pferdes, 

Operationstechnik  II  35; 
Lymphherz,  Giftigkeit  einer  reinen  NaCl- 

Lösung  ni  122. 
Lymphocyten  I  402. 
Lymphstrom,  Einfluss  von  Obturation 
der  Aorta  thoracica  auf  denselben   II 
34,44; 
Einfluss  von  Obturation  der  Vena  porta 

n  45. 
Einfluss   des    Verschlusses    der    Vena 
Cava  inf.   unterhalb   des  Zwerchfells 
II  45; 
am  Halse,   bei  Arbeit  von  Rumpf-  und 

Extremitätmuskeln  II  36,  49; 
nach  Sympathicusdurchschneidung  und 

Reizung  II  52; 
bei  Compression  der  Vena  jugularis  und 

der  Art.  carotis  II  37; 
Einfluss  der  Lymphagoga  1.  u.  2.  Klasse 

II  34,  3.  Klasse  II  57; 
siehe  übrigens  unter  „Lymphagoga'*. 
Lymphreibende    Stoffe,     vergl. 
Lymhpagoga. 


M. 

M  a  a  s  s  y  s  t  e  m      bei     elektrochemischen 

Messungen  11  378. 
Magen,    Verhalten    der    Amnionflüssig- 
keit im  fötalen  Magen  III  214; 
Verhalten  von  Mineralwässern  im  Magen 

III  318; 
Regelung  des  osmotischen  Druckes  im 
Magen  HI  321. 
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Magenleiden  (Anacidität),  Osmotischer 
Druck  des  Blutes  bei  ~  I  451. 

Magensaft  11  487; 

Osmotischer  Druck  II  225,  227,  228; 
Bildung  der  Salzsäure  II  438  ff. ; 
Kataphorese  bei  der  Bildung  des  Magen- 
saftes II  443. 

Magenwand,  Permeabilität  für  NaCI, 
Cl'-Ionen  und  H'*Ionen  II  440. 

Magnesiumbromidlösungen,  Leit- 
fähigkeit I  138. 

Magnesiumchlorid,  siehe  Chlor- 
magnesium. 

Magnesiumion,  Wan derungsgeschwin- 
digkeit  (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  187,  188, 
158. 

Magnesiumnitrat lösungen,  Leit- 
fähigkeit I  188. 

Magnesiumsalze,  Dissociation  I  45. 

Magnesiumsulfat,  Activitäts-  undDis- 
sociatioDSCo^fficient  I  58. 
Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

I  222,  228; 
Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

für  das  Anion  I  251; 
Purgative  Wirkung  II  217; 
Einfluss  auf  die  Pei-meabilität  des  Darm- 
epithels für  Salze  III  18. 

Magnesiumsulfatlösungen,  Gefrier- 
punkterniedrigung (Tabelle)  I  85; 
J  und  i  I  97; 
Leitfähigkeit  I  180,  188; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobinaustritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  165,  206. 

Makrocytose  III  854. 

Malaria,  Osmotischer  Druck  des  Blutes 
I  471; 
Chlorgehalt  des  Harns  II  18. 

MaleYnsäureanion,  Leitfähigkeit  I 
155. 

Malon säure,  Leitfähigkeit  I  152. 

MaloDsäureanion,  Leitfähigkeit  I  155. 

Maltase  III  96. 

Mandelsäure,  Leitfähigkeit  I  151. 

Mannit,  Activitäts-  und  Dissociations- 
coCfficient  I  58; 

Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 
und  Pflanzenzellen  I  207; 
Hambnrger,  Osmot.  Druck.    III.  Band. 


Manuit: 

Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

I  209,  218; 
Permeabilität  der  Pflanzenzellen  I  216. 
Maschen,  Grösse  derselben,  Beeinfluss- 
ung   durch    Fizirmittel    III    899;    bei 
Ersatz    der     letzteren    durch    andere 
Flüssigkeiten  III  408;  durch  Anwesen- 
heit fester  Partikelehen  III  403;  durch 
mechanische  Einflüsse  III  404; 
Siehe  auch  Netzstrnctur  und  Gerüst. 
Massenwirkungsgesetz  II  466; 
Giltigkeit  bei   der  Inversion  von  Sac- 
charose durch  Invertase  III  108; 
Anwendung  auf  die  Bindung  von  Toxin 

und  Antitoxin  III  871,  878; 
von  Borsäure  und  Ammoniak  III  876; 
Anwendung  auf  die  Hämolysinbildung 
III  880. 
Mastix,     Ausflockung     durch    Säuren 

gleicher  Leitfähigkeit  III  61. 
Mastzellen  I  402. 
I  Maximum-Resistenz  I  881,  888; 
I       bei  fötalem  Blut  IH  191,  195,  202; 
Siehe  übrigens  unter  Resistenz. 
Medium,   Einfluss  auf  die  Reactionsge- 

schwindigkeit  II  474. 
Meerwasser,  Intravenöse  Injection  II 2. 
Mellithsäureanion,     Leitfähigkeit    I 

157. 
Membranen  von  Ealbsperitoneum  1 158; 
von  Ferrocyankupfer  I  158; 
Permeabilität  von  —  für  Ionen  I  228. 
Durchlässigkeitsunterschiede  für  Ionen 
unter  verschiedenen  Bedingungen  II 
220; 
Meningitis  tuberculosa.    Diagnose 
mittelst  Gefrierpunkterniedrigung  II  75. 
Mensch,  Leitfähigkeit  des  Serums  I  488, 
504,  505. 
Zunahme   mit  der  Verdünnung,  Disso- 

ciationsgrad  (a)  I  488—486; 
bei  Krankheiten :  üraemia  gravis,  Mus- 
kelrheuniatismus ,  Pleuropneumonie, 
Nephritis,  Carcinom  I  484,  486; 
Pleuritis,  Polysarca,  Nephritis,  Laennec- 
sche  Cirrhose,  chron.  Pleuritis  I  485, 
486; 
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MonHch: 

OMmoli»r.h'ckemUehe  Aiialy$e  d.  »Serams  b. 
KrarjkhoiUrj  f  r>02;  b.  Gesunden  I  503; 

OnrnotiMcber  Druck  des  Serums  I  472, 
ß08,  504, 

osmotiscbe  Concentration  I  505;  £in- 
fluNS  der  Nabrungsau f nähme  und  der 
NaCl-Aufnabmo  auf  dieselbe  I  505; 

M.  w.  unter  „Blut",  , Serum*  etc. 
M«rcurisuIfonsttureanion,      Leit- 
fähigkeit I  154. 
Mosaconsäureanion,  Leitfähigkeit  I 

155. 
MessbrUcke  I  114; 

Wahl  zwischen  gestrecktem  Drabt  und 
WalzonbrUcke  1  115; 

CalibrirunK  1  116; 

Controllo  der  Calibrirung  I  117. 
Mossung  dos  olektrisobon  Wider- 
standes i  117-124; 

Foblerquollon  bei  der  Messung  I  117; 

Ausführung  der  Messungen  I  118; 

Beispiel  1  119; 

Ben»chnung  der  Leitfähigkeit  aus  den 
Messungen  1  120-124; 

8iohe  übrigens  Loitfähigkeit,Messbrttcke, 
Teh^phon,  Tonminimum. 
Motarsenigo  Sftureanion,  Leitfähig- 
keit 1  154. 
Motaborsäuronnion,   Leitfähigkeit  I 

154. 
MetaUischo  CoHoYdo  UI  80. 
Motallsolo.  Siebt«  die  bc^treffendon  col- 

loidalon  Metalle :  oolloidales  Silbor,  iiold, 

Platin  etc. 
Metamern  Ionen  l  48. 
Methylacotat,   Umwandlung  durch 

Säure  als  Mittel  lur  Bestimmung  der 

H  'lonen-Coucentration  imMagensaft  etc. 

11  4V>8; 

Be«>iudussung  der  Umwandlung  durch 
Neutrml-SAlie  11  500. 
M^t  h  j lal,  Permeabilität  der  roUien  Blut- 

kOkrpMchea  1  215: 

Pta»«abÜiiil  der  Pflanientellen  l  216. 
^•tkjUlkobol.  PermeaK  der  roihen 

llitterymiM  1  d07,  215: 

dar  PAauesuUM  I  216. 


Methyl äthylke ton,  Permeab.  der  r. 

Blutkörperchen  I  215. 
Methylcyanid,  Permeab.  der  Pflanzen- 

Zellen  I  216. 
Methylendisulfosäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  154. 
Methylpyridintricarbonsäure- 

anion,  Leitfähigkeit  I  157. 
Methylschwefelsäure,  Leitfähig- 
keit J  152. 
Mikrocytose  III  354. 
Mikroskopisches  Verhalten  d.  rothen 
Blutkörperchen  von  Frosch,  Fisch  und 
Vogel  in  Salz-  und  Zuckerlösungen  ver- 
schiedener Concentration  I  178 — 183. 
Milch,  Beziehung  von  Eiweisa-  u.  Kalk- 
gehalt zum  Lymphbildungsproblem  II 
83,  89,  448; 
Osmotischer  Druck,  Bestimmung  durch 

Tradescantia  II  448: 
Gefrierpunkt  beim  Beginn  und  Schluss 

des  Melkens  II  449; 
Morgen-  und  Abendmilch  11  450; 
Volle  und  abgerahmte  II  450; 
Gefrierpunkt  des  Kahms  II  451 ; 
Mittel werth  der  Gefrierpunkterniedrig- 
ung II  451 ; 
Leitfähigkeit  II  452; 
Beziehung  zwischen  Aschengehalt  und 

Leitfähigkeit  II  453; 
Eiufluss  des  suspendirten  Fettes  auf  die 

Leitfähigkeit  II  453; 
Einfluss  des  Sauerwerdens  auf  d.  Leit- 
fähigkeit II  454; 
Entdeckung    von    Wasserverfälschung 
durch  Gefrierpunkt-  u.  Leitfähigkeits- 
bestimmung II  455; 
Beziehung  von    J    und   X  zur   Nahr- 
ung II  455; 
Einfluss  der   Verdünnung  auf  J   ond 

Leitfähigkeit  II  455 ; 
Osmotisch-chemische  Analyse   II  456; 
Koeppes  irrthümliche  Schlussfolger- 
ung  11  45S: 
Physiolog.  Leitfähigkeit  II  459; 
Beziehung  zwischen   J  der  Milch 
dtBd  Blutsemms  II  460 ; 
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Milch,  Beziehung  zwischen  Milchzucker- 
and Aschegehalt  II  461; 

Beeinflussung  des  osmot.  Druckes  der 

Milch   durch  Mineralwasser  III  322. 

Milchsäure,  Activitäts-  und  Dissocia- 

tionsco6£ficient  I  53; 

Leitfähigkeit  I  150; 

Beziehung   zwischen  Dissociationsgrad 
und  Eiweissverdauung  II  502. 
Milieu  interne,  Beziehung  zwischen 

dessen   osmotischem    Druck   und   dem 

der  Umgebung  I  466. 
Millimolion  UI  307. 
Milzexstirpation,  Osmotischer  Druck 

des  Blutes  I  467. 
Milzparenchymzellen,  Zunahme  d. 

Volumens  durch  GO^  u.  andere  Säuren. 

Abnahme  durch  Alkali  III  52. 
Mineralsalze,  Permeab.  der  Pflanzen- 
zellen I  216. 
Mineralwasser,  Einfluss  auf  den  os- 
motischen Druck  der  Galle  II  447; 

Leitfähigkeit  verschied.  Sorten  III  284; 

Vergleichung  von  Gefrierpunktemied- 
rigung  und  Gehalt  an  festen  Bestand- 
theilen  UI  285; 

Gefrierpunktemiedrigung  verschiedener 
natürlicher  Mineralwässer  III  286; 
verschiedener  künstlicher  Mineral- 
wässer II  288; 

lonisirungs-  (Dissociations-)  grad  III  291, 
297,  307; 

Eingehende  Untersuchung  des  Lieben- 
steiner Stahlwassers  III  289; 

des  Hhenser  Sprudels  III  294; 

des  grossen  Sprudels  Bad-Neuenabr 
lil  303; 

Kautelen  bei  der  Depressionsbestimm- 
ung mit  Rücksicht  auf  den  COj-Gehalt 
III  289,  295,  304,  308; 

Dissociationsgrad  III  291,  297; 

Osmotische  und  osmotisch  chemische 
Analyse  des  Liebensteiner  Wassers. 
SchlussfolgeruDg  aus  dem  Mangel  an 
Uebereinstimmung  III  294; 

desgleichen  b.  Rhenser  Sprudel  III  300; 

desgleichen  b.  grossen  Sprudel  Neuen- 
ahr  III  303; 


Mineralwasser: 
Zusammenfassung  und  Schlussbetracht- 
ung betr.  osmotische  und  osmotisch- 
chemische  Untersuchung  von  Mineral- 
wässern III  306; 
Classification  der  Mineralwässer  III 307, 
309;  graphische  Darstellung  III  309; 
elektrochemische  Aciditätsbestimmung 
in  311;  Vergleichung  mit  der  titri- 
metrischen  III  312; 
Einfluss  auf  den  osmotischen  Druck  d. 

Blutes  III  313; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobingebalt  des 

Blutes  m  316; 
Einfluss  auf  A  des  Harns  lU  316,  318; 
Bedeutung  des  osmotischen  Drucks  für 

die  Praxis  III  319; 
Regelung  des  osmotischen  Druckes  im 

Magen  lU  318,  322; 
Einfluss  auf  den  osmotischen  Druck  d. 
MUch  m  322; 
Minimum-Resistenz  I  381,  388; 
Einfluss  von  NH4CI  auf  dieselbe  I  388; 
Einfluss   von   taurocholsaurem   Natron 

darauf  I  389 ; 
bei  fötalem  Blut  III  191.  195,  202. 
Siehe  übrigens  u.  Resistenz; 
Mitschleppende  Wirkung  d.  Blut- 
stromes II  111,  118,  161; 
bei  der  Resorption  im  Darme  II  195. 
Molare  Concentration  I  14. 
Moleculardepression  mitteUt  Präci- 
sionakryoskopie  I  77; 
von  Rohrzuckerlösungen  bei  verschie- 
denen, aberstarken  Verdünnungen  179; 
bei  Steigerung  der  Concentration: 
Rohrzucker  und  Dextrose  I  80,  82; 
Lävulose,  Glycerin  I  81; 
Chlorkalium,  Abnahme  mit  d.  Concen- 
tration (Tabelle)  I  84; 
Magnesiumsulfat,    Abnahme    mit    der 
Concentration  I  85. 
Moleculardicke  III  62. 
Moleculare  Concentration  I  13; 

Moleculare  Leitfähigkeit  I  121. 
Moleculare  Gefrierpunkternied- 
rigung, abweichende  Werthe  b.  ver- 
schiedenen Autoren  I  77. 
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Moleculargewicht  von  Diphtherie- 
tozin ,  Beziehung  zu  dem  des  Anti- 
toxins III  380,  386. 

Molecularzustand,  Verschiedenheit 
in  verschiedenen  Medien  III  384. 

Molion  II  456,  III  292. 

Molyhdänsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  154. 

Monobromhernsteinsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  154. 

Monochloressigsäure,  Leitfähig- 
keit I  149. 

Monomoleculare  Reaction  II  467. 

Mononatriumarseniatl  ösungen, 
Leitfähigkeit  I  133. 

Mononatriumphosphatlösungen, 
Leitfähigkeit  I  133. 

Morbus  Brightii,  Osmotischer  Druck 
des  Blutes  I  470; 

osmotisch-chemische  Analyse  d.  mensch- 
lichen Blutserums  I  502. 

Morphin,  Leitfähigkeit  I  145. 

Motorische  Insufficienz  d.  Magens. 
Vermeidung  hyperisotonischer  Ingesta 
n  224; 

Motorische  Nerven,  Erregbarkeit 
UI  158. 

Mückenton  des  Inductorinms  I  101. 

Müllers  Flüssigkeit,  Einflnss  auf  d. 
Volumen  der  Blutköi-perchen  I  189; 
als  Fixirungsflüssigkeit  I  463; 
Siehe  auch  Kaliumbichromat. 

Muskel,    Rhythmische    Zuckungen    in 
Natriumsalzlösungen  III   118;   Bedeut- 
ung von  Ca"   und  K'-Ionen  hierbei  III 
118; 
Reizbarkeit    durch    Contact    (Contact- 

irritability)  III  119; 
Permeabilitätsverhältnisse   der  Muskel- 
hüllen III  133; 
Osmotischer    Druck    der   interstitiellen 

Flüssigkeit  III  134; 
Wasseraufnahme  u.  Lebensfähigkeit  in 

hypisotonischen  Lösungen  III  135; 
Bedeutung  der  Na'Ionen  für  den  Con- 
tractionsact  III  144 ;  Günstige  Wirk- 
ung von  Li'-Ionen  III  146; 


Muskel: 

Giftigkeit  von  Rohrzucker  und  anderen 
Nichtelektroly  ten ;  Linderang  d.  Toxi- 
cität  durch  Hinzufflgung  von  NaCl 
III  145,  und  von  Lithiumsalz  III  146  ; 

Erklärungsversuch  III  146; 

S.  auch  Froschmuskeln,  Muskelhüllen» 
Muskelsubstanz  u.  Demarcationsstrom. 
Muskelhüllen,   Einfluss  der  Permea- 
bilität   auf    die    Grösse    des    Demar- 

cationsstromes  III  154. 
Muskelsubstanz,  Wasseraufnahme 

unter  d.  Einfluss  von  Säuren   III  111; 

Zurückführung  d.  Erscheinung  auf  lonen- 
wirkung  III  112;  Heranziehung  von 
Diffusion  und  Imbibition  III  114; 

Wasseraufoahme  unter  dem  Einfluss 
von  Basen  III  115 ; 

Verhalten  gegenüber  einfachen  Salz- 
lösungen III  116;  Zurückführung  der 
hierbei  gefundenen  Erscheinungen  auf 
d.  Löslichkeit  von  Wasser  in  den  ver- 
schiedenen lonenproteiden  III  118; 

Zusammensetzung  der  —  aus  zwei 
Phasen  III  136; 

Lebensfähigkeit  u.  Wasserverlust  bezw. 
Wasseranf nähme  in  hyperisotonischen 
Lösungen  III  137; 

Verhalten  gegenüber  Säuren  III  139; 

Permeab.  für  d.  verschiedenen  Gruppen 
organischer,  sowie  für  einige  anor- 
ganische  Verbindungen  III  139: 

Bedingungen  für  den  Grad  der  Perme- 
abilität III  142; 

Uebereinstimmung  d.  Permeabilität  mit 
der  von  Pflanzenzellen  u.  thierischen 
Zellen  im  Allgemeinen  III 143 ;  Kriti- 
sche Bemerkungen  dazu  III  144. 
Muskel-  und  Nervenphysiologie, 

drittes  Kapitel  III  107. 
Mütterliches  und  Fötales  Blut, 

Osmotische  und    osmotisch   chemische 

Analyse  III  182  ff. ; 

Gewinnung d. Blut.  III 184, 185, 189,217; 

Osmotischer  Druck  III  184,  185,  190, 
196,  200,  219,  216 ; 

Farbstoffaustritt ,  Resistenzbreite  III 
189,  195,  200; 
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Mütterliches  and  fötales  Blut: 

Volametrische  Verhältnisse  nach  Ein- 
wirkung von  Salzlösungen  III  191, 
196,  200 ; 

Beziehung  zwischen  dem  Volumen  der 
intraglobularen  Flüssigkeit  und  des 
Stroma  +  eiweissartige  Stoffe  III 208; 

Elektrisches  Leitvermögen  von  Serum 
und  Blut  I  478,  III  192,  197,  201 ; 

Ohlorbestimmung  III  193,  198,  201 ; 

Alkalinität8bestimmungIII194, 198,201 ; 

Bestimmung  der  festen  Bestandtheile 
III  195,  199,  201; 

Wesen  des  Resistenzunterschiedes  der 
beiden  Blutkörperchenarten  III  204; 

Blutkörperchenzahl  III  204; 

Unterschied  d.  Gefrierpunktverhältnisse 
zwischen  Schaf  u.  Menschen  III  211; 

Zusammenfassung  und  Sehlusahetrachtung 
218  IlL 


N. 


Nahrungsbedingungen,  Einfl.auf  id. 

BluUernms  II  310;  A  des  Harns  II  317. 
Nahrungsenthaltung,    osmotischer 

Druck  des  Blutes  dabei  —  I  468. 
Naphtalinsulfosäure,  Leitfähigkeit  I 

152. 
Narkose,    Aeltere  Ansichten  über  den 

Mechanismus  III  243; 

Hypothese  der  partiellen  Entwässer- 
ung des  Protoplasmas  (R.  Dubois) 
m  244; 

Hypothese  des  Theilungsprincips(M  e  y  e  r 
und  Overton)  III  245; 

Bedingung  für  ihr  Zustandekommen  in 
Zellen  HI  250; 

Gleichheit  der  für  die  Narkose  von 
Kaulquappe,  Hund  und  Menschen  er- 
forderlichen Concentration  von  Chloro- 
form und  Aether  III  250 ;  Abweichung 
für  andere  Thierarten  III  250; 

Beziehung  zwischen  Grad  der  Narkose 
und  chemischer  Constitution  von  Ver- 
bindungen III  251; 


Narkose: 
Einfluss  der  Temperatur  als  neuer  Be- 
weis für  die  Giltigkeit  des  Theilungs- 
gesetzes  bei  der  Narkose  III  251. 

Narkotica,   Unterscheidung  in  indiffe- 
rente und  basische  III  245; 
Beziehung  zu  Antiseptica  III  252; 
Wirkungsmechanismus    der    basischen 
Narkotica  III  252. 

Natrium,  Permeabilität  der  rothen  Blut- 
körperchen I  228. 

Natriumacetat,  Permeabilität  der  rothen 
Blutkörperchen  I  209. 

Natriumacetatlösungen,  Leitfähig- 
keit I  130. 

Natriumammoniumphosphatlös- 
ungen, Gefrierpunkterniedrigung  I  88. 

Natrinmarseniat,  Permeabilität  der 
rothen  Blutkörperchen  für  das  Anion  I 
251. 

Natriumbicarbonat,  Permeabilität 
der  rothen  Blutkörperchen  I  226. 

Natriumbromid,  Permeabilität  der 
rothen  Blutkörperchen  für  das  Anion  I 
251. 

Natriumcarbonat,    Activitäts-     und 
Dissociationscoöfficient  I  53; 
hydrolytische  Spaltung  im  Serum  I  482. 

Natriumcarbonatlösungen,  Gefrier- 
punkterniedrigung I  87; 
Leitfähigkeit  I  130. 

Natriumchloratlösungen,  Leitfähig- 
keit I  132. 

Natriumchlorid,  Siehe  Chlomatrium. 

Nat  ri  um  citratfPermeabilitätder  rothen 
Blutkörperchen  für  das  Anion  I  251. 

Natrinmhydroxyd,  Activitäts-  undDis- 
sociationscoöfficient  I  53. 

Natriumhydroxydlösungen,      Ge- 
frierpunkterniedrigung I  88; 
Leitvermögen  I  131. 

Natriumion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137,  142. 

Natriumjodatlösungen,Leitfähigkeit 
I  132. 

Natriumjodid,  Permeabilität  der  rothen 
Blutkörperchen  für  das  Anion  I  251. 
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Natriumlactat,  Permeabilität  der  roth. 

Blatkörpercben  für  das  Anion  I  251. 
Natriummalonat,    Permeabilität    der 

rotboD  Blutkörperchen  I  209. 
Natriumnitrat,  Permeabilität  der  roth. 

Blutkörperchen  I  208,  212. 
Natriumnitratlösungen,      Gefrier- 

punktemiedrigung  I  87 ; 

A    and  i  I  97; 

Leitfähigkeit  I  129,  133. 
Natriumnitritlösungen,    Leitfähig- 
keit I  133. 
Natriumoxalat,     Permeabilität     der 

rothen   Blutkörperchen    für  das   Anion 

I  251. 
Natriumphosphat,  Permeabilität  der 

rothen   Blutkörperchen   ftlr  das  Anion 

I  251. 
Natriumphosphat-(secundäres)lös- 

u  n  g  e  n ,  Gefrierpunkterniedrigung  I  88. 
Natrium  phosphat-(  tertiäre  s)lös- 

u n  ge  n ,  Gefrierpunkterniedrigung  I  88. 
Natriumpropionat,  Permeabilität  der 

rothen  Blutkörperchen  I  209. 
Natriumpyrophosphatlösungen, 

I  133. 
Natriumsalicylat,  Permeabilität  der 

rothen  Blutkörperchen  ftlr  das  Anion 

I  251. 
Natriumsilicatlösungen,  Leitfäb ig- 

keit  I  130. 
Natriumsulfat,  Activitäts-   und   Dis- 

sociationsco^fficient  I  53; 

Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 
I  208,  226; 
Natriumsulfatlösungen,     Gefrier- 
punkterniedrigung I  86; 

4  und  i  I  97; 

Intravenöse  Injection  II  4,  7. 
Neigungstrom  IIl  148. 
Neovitalismus  II  438. 
Nephritis,    Osmotischer     Druck     des 

Blutes  I  452,  471; 

Siebe  auch  Harn. 
Nephritische  Oedeme  II  88; 

Siehe  auch  unter  Nieren  Wassersucht. 
Nerven,    Erregbarkeit    in    Saccharose- 
lösungen III  147. 


Nervenerregbarkeit,  Verhalten  der 

Anionen  und  Kationen  III  157. 
Nervenerregung,  Beziehung  zwischen 
Erregung  sensibler  Nerven  und  Wech- 
selzahl des  Indactionsstromes  III  159; 
Zurückführung   auf  lonenverschiebung 

III  159; 
Wesen  der  Erregung  III  159,  160. 
Nervenreizung    durch    Salzlösungen. 
Beziehung  zum  osmotischen  Druck  der- 
selben III  156; 

Einfluss  der  Kationen  und  der  Anionen 
III  157. 
Netzstructur  III  29,  34; 
Künstliche  Bildung  in  Colloidlösungen^ 
Studium  des  Bildungsvorganges  unter 
dem  Mikroskop  lU  397; 
Einfluss  von  Flüssigkeiten,  festen  Par- 
tikelchen, mechanischen  Kräften  auf 
die  Grösse  der  Maschen  III  399  ff., 
403  ff. ;  auf  ihr  Offen-  und  Geschlossen- 
sein III  399; 
durch  einfaches  Absterben  von  Geweben 

m  400; 
Immer  ein  Kunstproduct  ?  III  404; 
Siehe  auch  Gerüst  und  Maschen. 
Neuenahrer  Sprudel,  Chemische  und 
physikalisch-chemische  Analyse  III 303; 
Elektrochemische  Aciditätsbestimmung 
III  811. 
Neurasthenie,  Osmotischer  Druck  des 
Blutes  I  452,  470; 

Osmot.  ehem.  Analyse  des  Blutserums 
I  502. 
Neuron  als  Goncentrationskette   aufge- 
fasst  III  388; 

Bedeutung  bei  der  Bacterienwirkung  III 
398. 
Neutralisationswärmetönung,  Ge- 
setz der  — ,   erklärt  durch  die   lonen- 
lehre  I  61. 
Neutralrothfärbung    von     Eiweiss, 

kein  chemischer  Vorgang  III  423. 
Nicht-Elektrolyte  I  7; 

Einfluss  von  —  auf  die  Leitfähigkeit 
(Dissociationsgrad)  von  Elektrolyten 
I  475. 
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Nicht-Elektrolyte: 

Verhalten  gegenüber  ColloHden  11169,75; 

hemmender  Einfluss  auf  die  Ausflock- 
ung durch  Elektrolyte  III  77. 
Nickel  cy  an  w  ass  er  st  off  säur  eanion, 

Beweglichkeit  I  154. 
N  ie  der  sc  hl  agsmembr  an  en,  Permea- 
bilität I  26; 
Nieren,   Bedeutung    bei    der   Regelung 

des  osmotischen  Drucks  II  12,  15,  29, 

114;  s.  w.  u.  Harn. 
Nierenarterien- Unterbindung, 

Einfluss   auf  Resorption  in  der  Bauch- 
höhle II  97. 
Nierenentzündungen  siehe  Harn  und 

Blut. 
Nierenexstirpation,  Bestimmung  von 

A   von  Blut  und  Harn  zur  Indication 

derselben  II  276,  315. 
Niereninsufficienz,  I  473; 

A  des  Blutserums  U  309; 

8.  w.  unter  Harn. 
Nierenkranke,  Behandlung  II  474. 
Nierenparenchymzellen,   Zunahme 

des   Volumens    durch    CO,    und    auch 

durch  hypisotonische  Salzlösungen  an- 
derer Säuren.    Abnahme  durch  Alkali 

und  durch  hy perisotonische  Salzlösungen 

II  419.  —  III  53. 
Nierenschwellung,    Beziehung    zur 

Diurese  U  399. 
Nierenthätigkeit  aus  physiologischem 

Gesichtspunkt  II  392; 

Theorie  von  Bowman  II  393,  413; 

Theorie  von  Ludwig  11  394,  413; 

Ansichten  von  Heidenhain  II  394, 
413; 

im   Lichte   der   Theorie   des  osmotischen 

Drucks  II  395  ff.; 

Arbeit  der  Nieren  bei  der  Thätigkeit 
II  395,  415; 

Permeabilität  der  Glomerulusepithel- 
schicht  IL  397,  403; 

Resorptionsvermögen  der  Hamkanäl- 
chen  II  403,  416; 

Beziehung  zwischen  Blutdruck  und  os- 
motischem Druck  des  Glomerulus- 
filtrats  II  397,  403,  415,  417 ; 


Nierenthätigkeit: 

Bedeutung  des  osmotischen  Drucks  des 
Eiweisses  dabei  II  397,  398,  415,  417; 

Beziehung  zwischen  Diurese  und  Nieren- 
schwellung II  399,  402; 

Beziehung  zwischen  Diurese  und  osmo- 
tischem Druck  der  injicirten  Salz- 
lösungen II  399,  415; 

Beziehung  zwischen  Diurese  und  Ge- 
fässerweiteruDg  II  400; 

Beziehung  zwischen  Blutdruck  und  Di- 
urese in  401,  416,  417; 

Schwierigkeiten  bei  Starling's  Vor- 
stellung II  402,  416; 

Resorption  von  Glomeruluswasser  II 
402; 

Verhalten  der  Nieren  gegenüber  Trauben- 
zucker II  402; 

Discussion  der  Bowman-Heiden- 
hain' sehen  Secretionslehre  II  108; 

Indigoversuch  II  409,  414; 

Nussbaum's  Versuch  am  Frosche  U 
409,  414; 

Anwendung  des  Theilungsprincips  bei 
der  Harnsecretion  II  411,  414; 

CoffeHnwirkung  II  411; 

Zusammenfasaung  und  Schluss  II  413; 

Eindickung  der  intracapsnlaren  Flüssig- 
keit n  418; 

Bedeutung  der  Diffusion  für  die  Harn- 
absonderung  II  418; 

Beeinflussung  der  Harnabs.  durch  venöse 
Stauung  II  419. 

Siehe  für  die  Nieren thätigk.  aus  pathol. 
Gesichtsp.  unter  Harn  etc. 
Nierenwassersucht  II  78; 

s.  a.  nephritisches  Oedem. 
Nitrat anion,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,   138,  148; 

Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

I  230,  236-252;   der  Leukocyten  I 

428;  der  Lymphdrüsenzellen  für  das 

Nitratanion  (NO»')  lU  41. 

o-Nitrobenzoesäure,  Leitfähigkeit  I 

15L 
p-Nitrobenzoesäure,     Leitfähigkeit 

I  151. 
o-Nitrophtalsäure,  Leitfähigkeit  1 152. 
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o-Nitrophtalsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  155. 

Nomenclatur,  alte  und  neue,  bei  der 
Leitfähigkeitsbestimmung  I  126. 

Normalelektroden  III  153. 

Normalelement  II  351; 
Herstellung    des    Cadmium-    (Weston-) 
elementes  II  352. 

Normallösungen  für  die  Bestimmung 
der  Capacität  des  Widerstandsgefässes 
I  121. 


O. 


Obach's  Tabelle  zur  Wheatstone- 

Kirchh  off  sehen   Bi-ücke  I  119,   139 

-141. 
Oberflächenspannung  III  75. 
Octopusmacropus,   A  des  Speichels 

und  osmotisches  Verhalten  der  DrQse 

II  431. 
Oedem   und  Hydrops.     Ursachen   II 

68,  76; 

durch  Unterbrechung  der  Lymphge fasse 
II  68; 

durch  GirculationsstöruDgen  II 77, 82, 85; 

bei  Nierenwassersucht  II  78.  81,  83; 

bei    Infektionskrankheiten ,    Erkältung 
etc.  n  81 ; 

durch  schlechte  Ernährung  d.Gefässwand 
II  82; 

vom    Standpunkt    der    Sekretionslehre 
II  69; 

vom     Standpunkt     der     mechanischen 
Lyraphbildungstheorie  II  83; 

Zusammenfassung  und  Schluss  II  87. 
Oedem  der  Haut  II  87. 
Oertel's    Kur,    vom    Standpunkt   von 

Koranyi's  Ausführungen  II  263. 
Oesophagusepithel,    siehe    Epithel 

des  Oesophagus. 
Ohm,  Beziehung  zur  Siemens  — Einheit 

I  39,  125.  -  II  378,  380. 
Oligochlorurie  II  257,  321. 
Oligodynamische  Erscheinungen 

an  lebenden  Zellen  III  87,  242. 
Oligurie  H  257,  321. 


Ophthalmologiscbes,  viertes  Kapitel 

in  161. 
Optisch  leer  III  62. 
Orcin,  Permeab.  d.  Pflanzenzellen  1217. 
Orthoarsensäureanion,     Leitfähig- 
keit I  140. 
Orthophosphorsäureanion,     Leit- 
fähigkeit I  149. 
Osmose,  Geschwindigkeit  I  158; 

Anfangsgrösse  („initial  rate')  I  158; 

Endgrösse  (final  osmotic  pressure)  I  158 ; 

bei  der  Resorption  im  Darme  II  195. 
Osmotische  Analyse  des  Serums  bei 

Pferd,   Rind,  Schaf  I  491,  492,  494, 

496,  498 ; 

Schwein,  Hund,  Katze  I  495,  497,  498; 

Kritik  I  500-502. 
Osmotisch-chemische  Analyse  des 

Blutserums  beim  Menschen; 

bei  Krankheiten  I  502; 

bei  Gesunden  I  503. 
Osmotische   und  osmotisch-chemische 

Analyse  des  Blutserums  I  486—508; 

des  mütterlichen  u.  fötalen  Blutes  siehe 
, Mütterliches  und  fötales  Blut*. 
Osmotische  Concentration  I  141 ; 

des  Serums  I  489; 

des  Serums  von  Pferd,  Rind,  Schaf, 
Schwein,  Hund,  Katze  I  493;  von 
Menschen  I  505; 

Einfluss  von   Nahrung  und  NaCl-Auf- 
nähme   auf  dieselbe  I  508;   s.   a.  u. 
osmot.  Druck. 
Osmotische  Druckwellen  III  392. 
Osmotische  Störungen,  ab  Ursache 

der  bactericiden  Wirkung  III  335; 

als  Ursache  der  Hämolyse  in   hetero- 
genem Serum  III  858,  368. 
Osmotische  Wechselwirkung, 

Thätigkeit  bei  der  Resorption  II  109. 
Osmotischer  Druck,  physikalisch- 
chemisches,  übersichtliche  Zusammen- 
fassung I  1 ; 

VanH  Hoff's  Theorie  I  4; 

Berechnung  des  o.  Dr.  einer  beliebigen 
Lösung  I  4; 

Berechnung  in  Atmosphären  I  15; 
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Osmotischer  Druck: 

Begründung  der  van't  Hoff  'sehen 
Theorie  des  osmotischen  Drucks  I 
29-37; 

Beziehung  zur  Gefrierpunktemiedrig- 
ung  I  35 ; 

Directe  Messung  mittelst  Niederschlags- 
merobranen  I  55; 

Bedeutung  für  die  Physiologie  u.  Patho- 
logie des  Blutes  I  161; 

des  Serums  bei  verschiedenen  Thier- 
species  I  185; 

des  Blutkörpercheninhalts  I  384-387; 

^es  Serums  I  435—474; 

Methoden  zur  Bestimmung  I  437—456: 

Pfianzenzellenmetbode  I  437;  Blutkör- 
perchenmethode I  439;  Hämatokrit- 
methode  I  442 ;  Gefrierpunktmethode 
I  453; 

Zahlenwerlhe  für  den  oamot.  Druck  des 
Blutes  beim  normalen  Maischen  I 
472.  —  II  276,  278; 

Schwankungen  bei  gleicher  Diät  II  25 ; 

von  gesunden  Europäern  und  Einge- 
borenen in  den  Tropen  I  445,  446; 
von  Anämischen  daselbst  I  447; 

Tagesschwankungen,  Einfl.  der  Nahr- 
ungsaufnahme b.  gesunden  Menschen 
I  450-451 ; 

bei  Krankheiten: 

Hysterie,  Anämie,  Magenleiden  (Ana- 
cidität)    I    451 ;    Carcinoma    pyloii, 
Diabetes  Nephritis  lev.,  Neurasthenie, 
Reconvalescenz,  Pleuritis,  Reconvales- 
cenz- Pneumonie  I  452  ; 
M.  Bnghtii,  Apoplexie,  Neurasthenie, 
Chorioretinitis  Ischias,  Herzkrankheit, 
Eklampsie,  Diabetes  1  470; 
Insuff.  Mitralis,  fettige  Degeneration 
des  Herzens,  Insuff.  Aortae,  Congeni- 
tale Cyanose,  Herzkrankheit,  Urämie, 
Nephritis ,    Hämoglobinurie  ,    Febris 
typhoidea,  Malaria,  Pneumonie,  As- 
cites, Empyema  I  471; 
bei  acutem  Fieberanfall  II  17; 

Blutentziehungen  I  452; 

^ei  wirbellosen  Seethieren  I  462; 


Osmotischer  Druck: 

bei  vertebratcn  Seethieren  I  462—466; 
Knorpelfische  (Selachier),  Torpedo  mar- 

morata  Risse  I  463 ; 
Mustelus  vulgaris  I  463,  465; 
Trygon  Yiolacea  I  463; 
Scyllinm  canicula  u.  Catulus  I  465; 
Centrina,  Galeus  canis,  Raja  undulata 

I  465; 
Knochenfische  (Teleostier),  Charax  pun- 

tazzo,  Cerna  (Serranus)  gigas  I  464; 
Thalassochelys  Caretta  I  465; 
Lophius  piscatorius,  Orthagoriscus  Mola 

I  466; 
bei  Scereptilien  Chelonea  Cavuana  I  466 ; 
bei  Seesäugethieren : 

Delphinius  Phocaena  (Braunfisch)  1466; 
Beziehung  zum  Milieu  interne  I  466; 
unter  verschiedenen  experimentellen  Ein- 
flüssen I  466—474; 
Milzexstirpation,   Asphyxie;   Compres- 

sio  Jugularis;  v.  porta  und  v.  hepa- 

tica  I  467 ; 
NahruDgsenthaltung ,  Blutentziehung  I 

468; 
Peptoneinspritzung  I  469; 
Phosphor  I  469; 
Durchschneidung  d.  verlängerten  Marks 

I  469; 
Unterbindung  des  Duct.  Thorac.  I  470; 
Osmot.  Druck  des  Eiweisses  im  Serum 

1 487—489.  —  II  6,  52;  siehe  übrigens 

unter  „ColloWe". 
Regelung  d,  osmot.  Drucks   bei  hydrämi- 

scher  Plethora  durch  hyperisotonische 

Lösungen  II  3,  19;  durch  hypisotoni- 

sche  Lösungen  II  10,  19; 
BetheiliguDg  der  Nieren  II  12,  14; 
der  Speichel-,  Thränen-  u.  Lieberkühn- 

sehen  Drüsen  und  der  Diffusion  II  15; 
des  Blutes  in  der  r.  und  L  Herzhälfte 

bei  Ertrinken  II  19; 
des  Frosches  nach  Austrocknem  II  23; 
bei  Durst  II  23; 
Regelung  bei  Hydrämie  und  Anhydrämie 

n  20,  22  25; 
Regelung  d.  osm.  Dr.  d.  Bl.  bei  Nieren-, 

Herz-  u.  lofectionskrankheiten  II  29 ; 
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Osmotischer  Druck: 

Megelung  des  osmotisehen  Drucks  nach 
intravenösen  Injectionen  bei  Nierenaus- 
schaltung II  14,  15,  100; 

osmotischer  Druck  d.  Lymphe  aus  dem 
Duct.  thoracicus  hierbei  II  14; 

Regelung  in  der  Bauchhöhle  auch  bei 
todten  Thieren  II  93,  105; 

Regelung  in  der  Pericardialhöhle  bei 
lebenden  Thieren  II  135; 

bei  todten  Thieren  II  139; 

Regelung  in  der  Pleurahöhle  11  143; 

Osmotischer  Druck  von  Exsudaten  II 
147; 

Osmot.  Druck  von  Eiweiss  I  487—4^9. 

—  II  6,  152;  Bedeutung  für  die  Re- 
sorption von  Salzlösungen  II  152, 
162 ;  Einfluss  bei  der  Darmresorption 
II  220;  Bedeutung  für  die  Bildung 
und  Zusammensetzung  des  Glomeru- 
lusfiltrats  II  397.  398,  403,  415,  417; 
siehe  auch  unter  „Colloüde". 

Osmot.  Druck  v.  Rauenthaler  Wein, 
Bordeaux,  Scbulttheiss  Yersandtbier, 
Fleischsaft,  Brühsuppe,  Kaffee  II 224; 

Regelung  im   Magen   II   224,   227,   228. 

—  III  321; 

Regelung  in  der  Magenwand  von  Ap- 
lysien  II  225; 

des  Magensaftes  II  225,  228; 

Regelung  in  der  Harnblase  II  234; 

eines  Leiters,  Beeinflussung  durch  einen 
Nichtleiter  II  240; 

des  Blutserums  nach  einseitiger  Nieren- 
exstirpation  II  276; 

Eautelen  für  ein  constantes  J  des  Blutes 
II  279; 

Blutserum,  Einfluss  der  Nahrungsauf- 
nahme II  282; 

des  Harns  beider  Nieren  II  283; 

Bestimmung  durch  die  Blutkörpercben- 
methode  (Farbstoffaustritt)  II  304  ff.; 

der  Lymphe  aus  dem  Halslymphgefässe 
II  36; 

der  Leberlymphe  II  40; 

des  Drüsensecretes  von  Oetopus  macro- 
pus,  Sepia  officinalis,  Aplysia  lima- 
cina,  Aplysia  depilans  II  431; 


Osmotischer  Druck: 

der  Oalle  II  444  ff.;  nach  Salz-  und 
Wassergaben  11  447; 

Beziehung  zu  dem  des  Blutserums  II 
446; 

der  Milch  unter  verschiedenen  Umstän- 
den n  448  ff.  (siehe  weiter  unter 
Müch); 

Beziehung  des  osmotischen  Druckes  der 
Milch  zu  dem  des  Blutserums  II  460; 

Beziehung  zur  Nahi-ung  II  461; 

Widerstandsfähigkeit  von  Spermatozoon 
und  Protoplasma  gegen  Aenderungen 
des  osmotischen  Druckes  III  3; 

von  CoUoiden,  Bedeutung  für  die  Re- 
sorption und  die  Nierenthätigkeit  III 
64; 

Bedeutung  für  die  Concentration  der 
mit  der  Muskelsubstanz  isotonischen 
Salzlösung  III  134; 

von  Suspensionen  III  64; 

von  Lymphe  der  Froschleber  III  135; 

von  CoUoiden  II  40; 

Methode  zur  Bestimmung  des  osmoti- 
schen Druckes  von  CoUoiden  III  135; 

von  Humor  aquaeus  III  163;  Beziehung 
zu  dem  des  Blutserums  III  165; 

des  Glaskörpers  III  165; 

der  Linse  III  166;  Beziehung  zu  dem 
des  Blutserums  III  167,  168; 

Künstliche  Parthenogenesis  durch  Stei- 
gerung des  osmotischen  Druckes  dea 
Seewassers  III  176; 

des  Blutserums  bei  Gebärenden  und  in 
der  Schwangerschaft  im  Vergleich 
mit  normalem  III  217; 

des  Blutserums  durch  das  Trinken  von 
Mineralwässern  III  313  ff.;  von  war- 
mem Wasser  III  314; 

des  Chylus  bei  alimentären  Eingriffen 
m  316; 

des  Harns  nach  Mineral wassergenusa 
III  316,  318; 

von  Mineralwässern.  Bedeutung  für 
die  Praxis  III  319; 

Berücksichtigung  des  osmot.  Druckea 
bei  der  Fixirung  von  Zellen  und  Ge- 
weben I  463.  —  III  405,  410; 
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Osmotischer  Druck: 

von  mütterlichem  und  fötalem  Blut  und 
Fruchtwasser,    siehe   unter   , Mütter- 
liches und   fötales   Blut**  und   unter 
,  Fruchtwasser*; 
des  Speichels,  siehe  unter  ,, Speichel* : 
von  Ascitesflüssigkeit  11  73; 
phylogenetische  Entwicklung  des  osmo- 
tischen Drucks  II  24. 

Osmotisches  Verhalten  isolirter 
Zellen  III  1; 

Siehe  weiter  unter  den  verschiedenen 
Zellen. 

Osmotische  Verhältnisse   des    cir- 
culirenden  Blutes  unter  experimentellen 
Eingriffen  II  1; 
siehe  weiter  unter  , Osmotischer  Druck". 

Osmotometrische  Methode  zur  Unter- 
suchung der  Permeabilität  von  Pflan- 
zenzellen m  226. 

Ostwald's  Verdünnungsgesetz  II  480. 

Oxalsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 

Oxalsäureanion=:C.20''4,  Wanderungs- 
geschwindigkeit (Leitfähigkeit)  I  42, 
138,  155. 

Oxydationsketten  I  62. 

Oxydehydracetsäure,  Leitfähigkeit 
I  15L 


P. 


Paraldehyd,   Permeabilität  der  rothen 

Blutkörperchen  I  215; 

Permeabilität  der  Pfianzenzellen  I  216. 
Parenchymatöse     Schwellung     von 

Leber-,  Milz-  und  Nierenparenchymzellen 

III  49; 

durch  Abnahme  der  Alkalinität  des  Blut- 
serums III  50; 

Siehe  weiter  unter  , Leber-,  Milz-  und 
Nierenpar  enchy  mzel  len^ . 
Parthenogenesis,   künstliche,  durch 

Steigerung  des  osmotischen  Drucks  des 

Seewassers  III  176; 

durch  Ionen  III  176; 

durch  Schütteln  der  Eier  III  177; 


Parthenogenesis: 
Vergleichung    des    Entwicklnngganges 
der  Eier   mit  dem   nach   natürlicher 
Befruchtung    mit    Spermatozoon    III 
178; 
künstliche  Zwergformen  Ilf  178; 
Agglutination     der     Furchungskugeln, 

Riesenembryonen  III  179; 
Bedeutung  der   künstlichen    Partheno- 
genesis für  die  Auffassung  der  natür- 
lichen Befruchtung  und  der  Lebens- 
erscheinungen im  Allgemeinen  III 179; 
Neigung  zur  parthenogenetischen  Ent- 
wicklung bei  Eiern   von   Crnstaceen 
und  Säugethieren  III  180. 
Pepton,  Osmotischer  Druck  des  Blutes 
nach  Einspritzung  von  —  I  469; 
zerstörende  Wirkung   auf  Leukocyten 

II  43; 
lymphagoge  Wirkung,  Erklärungen  von 
Starling   und  Cohnstein  1143; 
Bindung  an  Salzsäure  und  andere  Säuren 

II  503; 
unteraucht  mittelst  Leitfähigkeit  II  504 ; 
untersucht  mittelst  der  Inversion  II 506; 
untersucht  mittebt  Gefrierpunkternie- 
drigung II  508; 
Bindung  an  NaOH  II  509; 
untersucht  mittelst  der  Gaskette  II  510. 
Perchlorsäureanion,  Leitfähigkeit  I 

149. 
Pericardialhöhle,    siehe    unter    Re- 
sorption und  osmotischer  Druckregelung 
in  der  Pericardialhöhle. 
Perimysium,  extemum  und  intemum, 

Permeabilitätsverhältnisse  III  133. 
Peristaltik  als  Factor  bei  Erzeugung 

des  intraintestinalen  Druckes  II  191. 
Perjodsäure,  Leitfähigkeit  I  154. 
Perjodsäureauion,    Leitfähigkeit    I 

149. 
Permangansäureanion,  Leitfähigkeit 

I  149. 
Permeabilität  I  26; 
tabellarische  Uebersicht  über  die  Per- 
meabilität   von   Blutkörperchen    und 
Pflanzenzellen  für  verschiedene  Stoffe 
I  217-219; 
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Permeabilität: 

kritiscbe  Bemerkungen  über  die  ünter- 
sucbungsmetboden  von  Gryns,  He- 
din und  Overton  I  219—221; 

der  Blasenschleimhaut  für  Harnstoff  II 
238; 

der  Blutcapillaren  II  157 ; 

der  GrefäsBwand  bei  der  normalen  Lympk- 
bildung  II  62,  64; 

bei  der  Einwirkung  von  Lymphagoga 
II  84,  90; 

d€r  Haut  bei  Fröschen  II  23,  24; 

der  rothen  Blutkörperchen  I  202—261 ; 

für  Chlor  (Hamburger)  I  206,  210; 

Anschauungen  von  Gryns  I  206—210: 

Permeab.  für  Ammoniumfiuorid,  -chlorid, 
-Jodid,  -borat,  -acetat,  -propionat, 
-butyrat,  -capronat,  -Oxalat,  -malonat, 
•benzoat,  -phenylacetat,  -hydrocinna- 
mat  (/?-phenylpropionat),  -hippurat, 
-salicylat ,  aciylat ,  Methylalkohol, 
Aethylalkohol,  Glycerin,  Aethyläther, 
Butylmethyläther,  Aethylacetat,  Acet- 
amid,  Propionamid,  Harnstoff,  Biuret, 
Pyridin  I  207 ; 

Ammoniumnitrat,  -sulfat,  -thiocya- 
nid,  -phosphat,  Lithiumchlorid,  Na- 
triumchlorid, -bromid,  -fluorid,  sulfat, 
-nitrat,  Ealiumchlorid,  -bromid,  -Jodid, 
Calciumchlorid,  Strontiumchlorid,  Ba- 
rvumchlorid,  Magnesiumchlorid,  Am- 
moniumferrocyanid,  -ferricyanid,  -lac- 
tat,  -tartrat  I  208; 
Ammoniumsuccinat,  -citrat,  -malat, 
Glykocoll,Asparagin,A8paraginammo- 
niak,  Natriumacetat,  -propionat,  -ma- 
lonat,  Phenylacetat,  -Oxalat,  -hippurat, 
Dextrose,  Mannit,  Inosit,  Saccharose, 
Lactose  I  209; 

Untersuchungen  von  Hedin  1  210 — 
215: 

Princip  seiner  Untersuchungsmethoden 
I  210-212; 

Permeab.  für  Chlorkalium,  Kaliumnitrat, 
Natriumnitrat,  Bromkalium,  Kalium- 
sulfat I  212; 

Amidosäuren ,     Zuckerarten     (Rohr- 
zucker,    Traubenzucker,     Galactose, 


Arabinose),  für  mehrwerthige  Alko- 
hole (Mannit,  Arabit,  Erythrit,  Gly- 
cerin, Aethylenglykol)  I  213; 
Ammoniaksalze,  Antipyrin,  Harnstoff, 
Urethan,  Acetamid  I  215; 
einwerthige  Alkohole  (Methyl-,  Aethyl-, 
Propyl-,  Isopropyl-,  Isobutyl-,  Amyl-, 
Benzyl-,  Allylalkohol),  für  Paraldehyd 
I  215; 

Aldehyde,  Ketone,  Aetherarten  und 
Ester  (Formaldehyd,  Acetaldehyd,  Pro- 
pylaldehyd,  Chloralhydrat,  Furfurol. 
Aceton ,  Methyläthylketon,  Aethyl- 
äther, Methylal,  Essigsaurem ethyl- 
ester,  Essigsäureäthylester  I  215; 

Untersuchungen  von  Oker-BlomI  221 : 

Permeabilität  für  KCl,  KjSO*,  NH^Cl, 
(NH^hSO*,  MgSO*  I  222,  223; 

kritische  Bemerkungen  zu  der  Methode 
1223,  224; 

Untersuchungen  von  Koeppe  I  224: 

Permeab.  für  KNO,  I  224,  225; 
KCl,  NaCl,  K,S04  I  225; 
Na^SO,,  KjCO,,  NaHCO,  I  226; 
K-,  Na-  I  228; 
Cl',  COa"  I  229; 
SO/'  und  NO3'  I  230; 
(NH*)-  und  (NHOjSO*  I  231 ; 

Kritik  I  227-230; 

Untersuchungen  von  Will  er  ding  für 
Cl'-  und  S04"-Ionen  I  232—234; 

Neue  Versuche  von  Hamburger  mit 
van  Lier  und  van  derSchroeff 
I  234-252: 

Permeab.  für  Cl'  1  235; 

für  NO,'  und  SO/'  I  236-252; 

für  die  Anionen  von  Jodnatrium,  Brom- 
natrium, milchsaurem,  citronensaurera, 
salicylsaurem,  oxalsaurem,  phosphor- 
saurem, arsensaurem  Natron,  Borax 
und  MgSO*  I  251 ; 

Zusammenfassung  I  252; 

der  weissen  Blutkörperchen,  Permeab.  für 
Cl',  NO/,  COj",  CO/'-Ionen  I  423— 
429: 

für  die  Anionen  von  Natriumphosphat, 
•Oxalat,  -salicylat,  -Jodid,  -bromid, 
-benzoat,  -arseniat  I  429—432; 
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Permeabilität  des  DarmepitKeU,  Künst- 
liche Modification  III  13,  16; 

des  Darmes  fQr  Ionen  II  196; 

der  GlomerulusepitheUehickt  II  397,  403; 

des  HamblasencpitheU  III  24,  30,  34; 

der  Kerne  II  20.  —  III  26,  30,  35; 

der  Kiemen  II  23,  225; 

der  Lymphdrüsemcllen  für  die  Anionen 
von  Natriumsalzen  III  37; 

Siehe  weiter  unter  Lympbdrüsenzellen ; 

der  Magenwand  für  NaCl,  Cl'-Ionen,  H*- 
lonen  II  440; 

von  Membranen  für  Ionen,  unter  ver- 
schiedenen Bedingungen  II  220 ;  ihre 
Bedeutung  für  die  E.M.E.  der  Gon- 
centrationskette  III  153; 

der  Muskelhüllen,  Einfluss  auf  die  Grösse 
des  Demarcationsstromes  III  154; 

der  Muskelsubstanz  für  die  verschiedenen 
Gruppen  organischer,  sowie  für  einige 
anorganische  Verbindungen  III  139; 

Bedingungen  für  den  Grad  der  Permea- 
biUtät  III  142; 

Uebereinstimmung  mit  der  von  anderen 
thierischen  Zellen  und  mit  der  von 
Pflanzenzellen  III  143; 

Kritische  Bemerkungen  dazu  III  144; 

des   OesaphagusepUhels  III  23; 

von  Pflamenzellenf  Untersuchungen  von 
Overton  I  215: 

Permeab.  für  Mineralsalze,  Zuckerarten, 
Amidosfturen  I  216; 
mehrwerthige  Alkohole  (Aethylen- 
glykol,  Glycerin,  Arabinose,  "Erythrit, 
Mannit) ,  Harnstoff,  Methylalkohol, 
Aethylalkobol,  Isopropylalkohol,  Iso- 
butylalkohol,  Amylalkohol,  Allylalko- 
hol,  Aethyläther,  Essigsäure- Aethyl- 
ester,  Phosphorsäure-Aethylester,  Ae- 
thyl-ürethan,  Formaldehyd,  Acetal- 
dehyd,  Paraldehyd,  Propylaldehyd, 
Isobutylaldehyd,  Chloralhydrat,  Ace- 
ton, Sulfonal,  Methylal,  Methylcyanid, 
Aethylcyanid,  Furfurol,  Coffefn  I  216; 

Aromatische  V^erbindungen :  Anilin,  For- 
manilid,  Acetanilid,  Phenol,  Resorcin, 
Orcin,  Phloroglucin,  Antipyrin,  Am- 
moniak, Alkaloide  I  217; 


Permeabilität: 

Untersuchung  der  Permeab.  v.  Pflanzen- 
zellen mittelst  Gerbsäure  I  217; 
zur  Untersuchung   der   Giftigkeit   vod 
Substanzen  für  das  thierische  Proto- 
plasma III  223,  225; 
Siehe   weiter  die   Unters,  v.   Vande- 
velde  III  232  u.  unter  «Plasmolyt. 
Methode**  und  „Tanninmethode **. 
der  Blutköi-perehemcKattcn  I  399 ; 
des  Traeheaepühels  III  21; 
der  Zellkerne  lll  23; 
ton  Zellen  für  basische  Anilinfarbstoffe. 
Bedeutung  für  die  intravitale  Färb- 
ung III  426. 
Permeabilitätsunterschied  in  zwei 

Richtungen  II  216. 
Perschwefelsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  154. 
Pharmakologisches,  siebentes  Ka- 
pitel III  222; 

Wirkung  eines  Giftes  oder  Arzneimittels 
auf  bestimmte  Gewebelemente,   mit 
Ausschluss  aller  übrigen  III  224. 
Phasen,  Bildung  von  zwei  —  bei   Er- 
starrung von  Gelatme  III  402; 
Zusammensetzung  der  Muskelsubstanz 

aus  zwei  —  III  136; 
siehe  auch  das  Kapitel  „Colloide". 
Phasenlehre  III  132; 

Anwendung  auf  die  Zusammensetzung 
der  lonenproteide  III  132. 
Pferd,  Serum,  Leitfähigkeit  I  476,  477; 
Osmot.  Analyse  I  491,  492,  494; 
Gefrierpunkten) iedrigung ;    specifisches 
Gewicht,  Leitfähigkeit,  Eiweissgehalt, 
NaCl-Gehalt  I  494; 
Goncentration  d.  Elektrolyte,  Nicht-Elek- 

trolyte,  Achloride  I  496,  498; 
Zusammensetzung  von  Blut,   Blutkör- 
perchen, Serum  I  506,  507. 
Phagocyten  I  400,  402. 
Phenol,    Permeabilität    der    Pflanzen- 
Zellen  I  217 ; 

Desinficirende  Wirkung,   Beeinflussung 
durch  NaCl  und  andere  Elektrolyte 
III  265. 
Phenolphtalel[n  I  60,  61. 
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Phenylacetat,  Permeab.  der  rothen 
Blatkörperchen  I  209. 

Phenylglyko] säure,  Leitfähigk.  I  151. 

Phenylhippurat,  Permeab.  d.  rotben 
Blutkörperchen  I  209. 

Phenyloxalat,  Permeab.  der  rothen 
Blutkörperchen  I  209. 

Phenylpropiolsfture.  Leitfähigk.  1151. 

Phenylpyridindi  carbonsäure  an  ion 
Leitfähigkeit  I  156. 

Phloroglucin,  Permeab.  der  Pflanzen- 
zellen I  217. 

Phloroglucin-Vanillin  11492,  505. 

Phosphoniumverbindungen,  Leit- 
fähigkeit : 

Tetramethylphosphonium ,  Teträthyl- 
phosphonium ,  Methyltriphenylpbos- 
phonium^Äthyltriphenylphosphonium, 
Propyltriphenylpbosphonium ,  Iso- 
amyltriphenylphosphoninm ,  Triphe- 
nylbenzylphosphonium ,  Tetrabenzyl- 
phosphonium  I  145. 

Phosphor,  Osmot.  Druck  des  Blutes 
nach  Einverleibung  I  469. 

Phosphorsäure,  Beziehung  zwischen 
Dissociationsgrad  und  Eiweissverdau- 
ung  II  502. 

Phosphorsäur e- A ethylester,  Per- 
meabilität der  Pflanzenzellen  I  216. 

Phosphorsäureanion,  Leitfähigkeit ; 
Siehe  Orthophosphorsäureanion. 

Phosphorsäure lösungen,  Gefrier- 
punkterniedrigUDg  I  87; 
Leitfähigkeit  I  131. 

Phtalanilsäure,  Leitfähigkeit  I  151; 

Ph  talsäure  an  ion,  Leitfähigk.  I  155. 

Phtalursäure,  Leitfähigkeit  I  151. 

Physikalisch-technische  Reichs- 
anstalt, Prüfung  y .  Rheostaten  1113; 
Prüfung  von  Normal-Elementen  II  356. 

Physiologische  Kochsalzlösung  I 
179,  182.  183,  187,  189,  196; 
Discussion  zwischen  Bleibtreu,  Ham- 
burger, Hedin  und  Anderen  über 
dieselbe  I  188,  189; 
und  Wasseraufnahmefähigkeit  I  200; 
mit  Bezug  auf  das  Leitvermögen  I  482 ; 
Vergl.  auch  III  120,  123. 


Physiologische  Leitfähigkeit  des 
Serums  I  480; 
des  Serums  von  gesunden  und  kranken 

Menschen  I  484—486; 
von  Blut  und  Serum  I  537,  539. 
Physiologische  Selection  III  395. 
Pbytalbumosen  III  341; 
Agglutinierendes  Vermögen  HI  841 ; 
Hämolytisches  Vermögen  III  342; 
Beziehung  zwischen  beiden  III  842. 
Pikrinsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Pimelinsäureanion,  Leitfähigk.  I  155. 
Piper azin  zur  Auflösung  von  Concre- 

menten  IH  279. 
Piperidin,  Permeabilität  der  Pflanzen- 
zellen für  dasselbe  III  232. 
Plasma,  Gewinnung  I  267. 
Plasmolyse,  v.  Zellen  höherer  Pflanzen 
I  22,  162 ; 

von  Typhusbacillen ,  Spirillum  Undula, 
Cholera,  B.  fluorescens  mit  einher- 
gehender kräftiger  Geisselbewegong 
m  331; 
Gefahr  derselben  III  337. 
Plasmolyseartige  Erscheinungen  bei 
Frosch-,  Fisch-  u.  Vogelblutkörperchen 
I  178-183. 
Plasmolytische  Methode  zur   Be- 
stimmung des  osmotischen  Druckes  von 
Flüssigkeiten  I  437,  438; 
zur   Untersuchung    der   Permeab.    von 

Pflanzenzellen  III  226,  232: 
Zuverlässigkeit  und  Tragweite  d.  Me- 
thode I  219,  IH  144,  237; 
Verhalten  der  Amidosäuregruppe,  Car- 
boxylgruppe,  Säureamidgruppe,  alko- 
holischen Hydroxylgruppe,  Aldehyd- 
gruppe IH  228. 
Plasmoptyse  bei  Bacterien,  Ursache 
III  335 ; 
weiteres  Verhalten  nach   Plasmoptyse 

IH  336 ; 
durch  Einwirkung  von  Wasser  auf  Milz- 
brandbacillen  III  338. 
Platinchlorwasserstoffsäure- 

anion,  Leitfähigkeit  I  155. 
Platinirung  von  Elektroden  d.  Wider- 
standsgefässe  I  104; 
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Platinirung  von  Elektroden  der  Gas- 
kette II  348. 
Platoch  lor  was  ser  Stoff  Bau  reanion, 

Leitfähigkeit  I  155. 
Platocyanwasserstoffsäureanion, 

Leitfähigkeit  I  154. 
Platodiammoniumion,  Leitfähig- 
keit I  153. 
Plattenverfahren,  Fehler  bei  der 

Zählung  der  Colonien  I  283. 
Pleurahöhle,   Siehe  anter  Resorption 

und  osmotische  Darchregelung. 
Pleuritis,    Csmotischer    Druck    des 

Blutes  I  452. 
Pneumonie,  Osmotischer  Druck  des 

Blutes  I  452,  471 ; 

Gehalt  des  Blutserums   an  Chlor,  Ei- 
weiss,  Wasser  II  18; 
Polarisation  der  Elektroden  I  105; 

des  Lichtes,  durch  CoUolfde  III  62; 

durch  gefärbtes  Glas  III  63; 

durch  Zuckerlösungen  III  63. 
Polychlorurie  II  257. 
Polymere  Ionen  I  48; 

Wanderungsgeschwindigkeit  I  48. 
Polymerisation  v.  Molecülen  in  ver- 
schiedenen Medien  III  246,  384,  416. 
Polyurie  II  257. 
Potentielle  Ionen  II  331,  484. 
Potenzirung  III  242. 
Präcisionskryoskopie,   Apparat  v. 

Raoult  I  71; 

Genauigkeit  der  Resultate   mit  diesem 
Apparat  I  73; 

Modificat.  v.  Ponsot  am  Apparat  I  73; 

Apparat  v.  Kernst  und  Abegg  I  74; 

Genauigkeit  der  Resultate  mit  diesem 
Apparat  I  76; 

Numerische  Ergebnisse  I  76—89. 
Präparator  III  351. 
Propargylentetracarbonsäure- 

anion,  Leitfähigkeit  I  157. 
Propionamid,  Permeabilität  d.  rothen 

Blutkörperchen  I  207. 
Propionsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Propylaldehyd,  Permeab.  der  rothen 

Blutkörperchen  I  215; 

Permeab.  der  Pflanzenzellen  I  216. 


Propylalkohol,  Permeab.  der  rothen 
Blutkörperchen  I  215. 

Propylschwefelsäure,  Leitfähig- 
keit I  152. 

Prototoxin  III  369. 

Prototoxoid  III  380. 

Pseudoosmotischer  Druck  III  64. 

Psychische  Hemmung,  Einfluss  b.  der 
Geschmackempfindung  III  174. 

Pus  bonum  et  laudabile  I  412.  —  II  415. 

Pyridin,  Leitfähigkeit  I  147; 
Permeab.  d.  r.  Blutkörperchen  I  207; 
Permeabilität  d.  Pflanzenzellen  für  das- 
selbe III  232. 

Pyridinpentacarbonsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  157. 

Pyridintetracarbonsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  157. 

Pyridintricarbonsäureanion, 
Leitfähigkeit  I  156,  157. 

Pyrophosphorsäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  157. 

Pyrosch  weflige  Säureanion,  Be- 
weglichkeit I  154; 
Leitfähigkeit  I  154. 

Pyroweinsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  155. 


Quecksilber,  therapeutische  Anwend- 
ung III  253  ff.; 

Ungiftigkeit  d.  (complezen)  unterschwef- 
ligsauren    Kalisalzes   für  Hefezellen 
III  254; 
desgl.  für  den  Menschen  IH  255; 
Verhalten  im  Körper  III  256. 

Quecksilberregulator  I  112. 

Quecksilbersalze,  Desinficirende  Wirk- 
ung ihrer  Kationen  HI  257; 
ihrer  Anionen  UI  258. 

Quellung  der  rothen  Blutkörperchen  in 
hypisotonischen  Lösungen,  quantitative 
Bestinmiung  beim  Pferd  I  352; 
beim  Kaninchen  I  353; 
beim  Frosch  I  354; 
beim  Huhn  I  355; 
Beeinflussung  durch  Ionen  II  199. 


496 


Sach-Register. 


QuellungBwasser  in  der  Muskelsub- 
stanz  in  137; 

des  GolloMs,  Bedeutung  für  die  Färb- 
ung m  415. 


R. 


Reactionsconstante   (k)    siehe   Ge- 

Bchwindigkeitsconstante  (k). 
Reactionsgeschwindigkeit    I    43, 

II  467; 

in  Gallerten  II  475; 

bei  reversiblen  Vorgängen  III  95; 

bei  der  Hämolyse  durch  Bacteriengifte 

III  363  flf; 
bei  der  Hämolyse  durch  Ammoniak  und 

NaOH  III  367; 
Einfluss    verschiedener    Momente    auf 
die    Geschwindigkeit   der   Hämolyse 
III  368. 
Reactionsgleichgewicht  II  466. 
Reactionsverlauf  II  466; 
bei  kataly tischen  Processen  III  85; 
in  colloidalen  Medien  III  89. 
Receptoren  in  der  Seitenkettentheorie 

III  346. 

Reductionsketten  I  62. 

Refractäres  Stadium  des  Herzens,  Be- 
einflussung durch  Ga"-Ionen  lU  124. 

Refractometrische       Untersuchung 

des  Harns  II  329. 
Regeneration    von    Bacterien    nach 
Plasmophyse  III  338; 
von  rothen  Blutkörperchen  nach  Farb- 
stoffverlust III  338. 
Reizung,  Wesen  der  elektrischen  Heiz- 
ung III  159. 
ResistenzderrothenBlutkörper- 
chen  I  359-394,  HI  204; 
gegenüber  verschiedener  Agentien  1 361 ; 
gegenüber  Salzlösungen,  nach  Mala  8  sez 
I   361;   nach   Chanel   I  362;  nach 
Landois  I  362;  nach  Hamburger 
I   362;    Analyse   der   Factoren  I  369 
-378. 
Minimum-     und    Maximumresistenz    I 
362-363,  388-389; 


Resistenz  der  rothen  Blutkörper- 
chen: 

Relative  Resistenz  I  372; 

Einflüsse  von: 

Alter  I  363,  364; 

Geschlecht,  Schwangerschaft,  Wochen- 
bett, Lactation,  Menstruation,  Hunger 
I  364; 

Hunger,  Muskelarbeit,  Milzexstirpation^ 
Fieber,  Aderlass,  Blutung,  Febris 
typhoidea,  Pneumonie,  Pleuritis,  Ery- 
sipelas  Faciei  I  365; 

paroxystische  Hämoglobinurie,  Tuber- 
culosis pulmonum,  Dyspnoea,  Gya- 
nose,  Chlorose,  perniciöse  Anämie,. 
Carcinom,  atrophische  Lebercirrhose, 
Melancholie,  Neurasthenie,  Epilepsie» 
Dementia  posthaemioplegica ,  Para- 
lysis  von  alkoholischem  und  syphi- 
litischem Ursprung,  Idiotie,  Hysterie, 
Dementia  senilis  I  366; 

Icterus,  Malariafieber,  Anaemia  Satur- 
nina, Toxine,  Sublimat,  Cocain,  Chinin, 
Chloroform  I  368; 

fötalen  und  mütterlichen  Blutes  I  383 ; 

neue  Methode  zur  Bestimmung  der 
Resistenz,  bei  welcher  Einheit  der 
Angaben  gesichert  ist  I  378—382; 

Anwendung  trichterförmiger  Röhrchen 
bei  derselben  I  379; 

Angabe  der  Resistenz  I  382; 

Resistenzbreite  I  883; 

Zusammenfassung  der  Ausführungen  über 
die  Beststenz  I  390—394; 

Resistenzbreite  bei  fötalem  Blut  Hl  191, 
195,  202; 

Wesen  der  Resistenz  III  204; 
Resorcin,  Permeabilität   der  Pflanzen- 
zellen I  217. 
Resorption  in  der  Bauchhöhle  bei 

Unterbindung  der  Nierenarterien  II  97 ; 

Einfl.  d.  Circulation  auf  dieselbe  II  99 ; 

Einfluss  der  mitschleppenden  Wirkung 
des  Blutstroms  II  111,  118,  161; 

Betheiligung  der  Lymphgefässe  II  101 ; 

bei  chemischer  und  thermischer  Schäd- 
igung des  Peritoneums  II  102; 
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Resorption  in  der  Bauchhöhle: 
bei  todten  Thieren  II  105; 
physikalische  Erklärung  II  108; 
Kinfluss  des  intra-abdominalen  Druckes 

II  118; 
Einfluss  der  StromungsgeschwiDdigkeit 

des  Blutes  II  119; 
BiJfusioDserscheinungen  II  133; 
Bedeutung    des    osmotischen    Druckes 

des  Ei  weisses  II  162. 
Resorption  in  den  Gewebespalten 

II  146; 

Betheiligung  der  Blutgefässe  II  148; 

Einfluss  des  Druckes  II  151; 

Bedeutung  des  Eiweissgehaltes  des  Blut- 
serums II  151. 
Resorption    in    der    Pericardial- 

höhle  II  134; 

bei  lebenden  Thieren  II  134; 

bei  todten  Thieren  II  139; 
Resorption    in    der    Pleurahöhle 

II  142; 

bei  Schädigung  mittels  NaFl  II  144. 
Resorption  in  serösenHöhlen  und 

Bindegewebespalten  II  92; 

Zusammcnfansuftif  und  Schluss  II  158; 

liehe    übrigens    unter    Resorption    in 
Bauche  Pericardial-,  Pleurahöhle  und 
Geweb&a  palten. 
Resorption    m  Darme  II  167; 

physiologische  Triebkräfte  II  168; 

Einfluis  von  NaFl  n  169; 

Resorption  SV  ermögen  in  verschiedenen 
Theilen  des  Darmes  II  169,  181; 

ver&cfai edener  Salze  II  170; 

bei  todten  Thieren  II  171; 

Einfluss  des  intraintestinalen  Druckes 
II  174,  193; 

Abnahme  derselben  bei  längerem  Auf- 
enthalt von  Flüssigkeiten  im  Darme 
II  183;  Ursache  dieser  Erscheinung 
II  184; 

Verfahren  zur  Untersuchung  des  nega- 
tiven intratestinalen  Druckes  II  188, 
194; 

Bedeutung  der  Lebensthätigkeit  bei  der 
physikalischen  Auffassung  II  190; 
Hamburger,  Osmot  Druck.  III.  Buid. 


Resorption  im  Darme: 

Factoren  bei  der  Erzeugung  des  intra- 
testinalen Druckes  II    91; 

Bedeutung  der  Strdraungageschwindig- 
keit  des  Blutes  11     94 

physikalische  Factoren  II  195,  201; 

Permeabilitäts Verhältnisse  für  Ionen  II 
196; 

Beziehung  zur  Diffusionsgeschwindig- 
keit der  Ionen  II  197,  210; 

EinfltiEis  physikalischer  und  chemischer 
Fjictoren  auf  die  Resorptionsge- 
seh  wind  jgkeit  II  198; 

Einfluss  der  Bildung  unlöslicher  und 
anderer  Verbindungen  im  Darmepithel 
U  199; 

von  stereosisomeren  Zuckerarten  11200; 

Betheiligung  der  Lympbahnen   II  201 ; 

capillare  Imbibition  II  201; 

Einwände  gegen  die  physikalische  Auf- 
fassung II  202; 

Unterschiede  der  Resorptio  na  verhält' 
nisse  im  lebenden  und  todten  Darme 
II  202; 

Reaorptionsverhftltjiis;^(^  bei  Schädigung 
durch  NaFl  und  Arsenik  II  205; 

im  öl>eili>linnden  Darm  (in  Blut  und 
Ringe r'scher  Flüssigkeit)  II  207; 

von  Pepton  und  Glukose   II  209,  213; 

von  Maltose  II  210; 

von  NaCl  II  213; 

Einfluss  von  Anämie  (durch  Aderlass, 
Reizung  d.  Mesenterialnerven,  Ligatur 
der  Gefässe)  und  von  Giften  II  210; 

von  Blutserum  II  210; 

als  eine  Lebensthätigkeit  II  209,  211, 
216,  219; 

Thätigkeit  der  Darmzotten  II  211,  220. 

Bedeutung  der  Adsorption  II  212; 

Bedeutung  der  Imbibition  II  212; 

jC'/.^nntnrnfasKunij  und  Schluss  II  213.  ff; 

Uni;ei>uehuDgen  Heidenhain's  über 
das  Verhalten  isotonischer  und  an- 
iaotonisüher  Lösungen  in  normalen 
und  gt^schädigten  Darmschlingen  II 
213; 

Verhalten  in  todten  Darmschlingen  II 
213; 

32 
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Resorption  im  Darme: 

intraintestinaler  Druck  II  214; 

Aihmung,  Peristaltik,  Gewicht  des 
Darmes  II  214; 

Einflass  der  Imbibition  II  214; 

Einfiuss  des  Blatstromes  II  214,  215; 

Einfiuss  des  Filtrationsdmckes  II  215; 

Regelung  des  osmotischen  Druckes  im 
Darm  11  215; 

Verhalten  des  lebenden  und  todten 
Darmes  gegenttber  Zucker  II  215; 

Bethätignng  der  Eittsubstanz  II  217; 

Verhalten  des  lebenden  und  todten 
Darmes  II  217; 

Resorptionsgeschwindigkeit  verschiede- 
ner Salze  n  217; 

Resorptionsgeschwindigkeit  verschiede- 
ner  Ionen  II  217; 

Beziehung  zur  purgativen  Wirkung  von 
MgSO*  II  217; 

Einfiuss  der  Diffusionsgeschwindigkeit 
auf  die  Resorption  II  217; 

Parallelismus  zwischen  Resorption  und 
Diffusionsgeschwindigkeit  II  218; 

Einfiuss  der  Membran  auf  die  Resorption 
II  218; 

Einwände  gegen  die  mechanische  Auf- 
fassung IE  219; 

Einfiuss  des  osmotischen  Druckes  des 
Eiweisses  II  220. 
Resorption   in   der    Harnblase  II 

231; 

Historisch  -  kritische  Bemerkungen  II 
232; 

Technische  Fehler  und  Schwierigkeiten 
bei  der  Untersuchung  II  233; 

Regelung  des   osmotischen  Druckes  II 

234; 

Permeabilitätsverhältnisse  verschiede- 
ner Stoffe  II  236 ;  von  Harnstoff  II 
238;  von  Traubenzucker  II  235; 

Bedeutung  der  Kittsubstanz  II  244; 

Bedeutung  der  mehrfachen  Epithelzellen- 
Schicht  II  246; 

Zusammenfassung  II   246. 
Resorption  im  Magen  II  221; 

von  Wasser  und  gelösten  Substanzen 
II  221,  222,  224; 


Resorption  im  Magen: 
Untersuchungen  von  Roth  und  S  t  r  a  u  s  s 
über   die   Resorption   von    Trauben- 
zucker- und  Kochsalzlösungen  ü  222 ; 
Betheiligung  der  Diffusion  II  223,  228 ; 
Regelung  des  osmotischen  Druckes  beim 

Menschen  II  224; 
bei  Aplysien  II  225; 
Untersuchungen    von    Pfeiffer    und 
Sommer  über  das  osmotische  and 
resorptive    Verhalten     des    Magens 
gegenüber  Na^SO«,  NaCl  und  MgSO«- 
Lösungen  II  226; 
Diffusion  II  227; 

Zusammenfassung  und  Sehliua  II  228; 
Regelung  des  osmotischen  Druckes  II 

228; 
Diffusion  II  228; 

Vergleichung  dieser  Regelung  mit  der 
in  serösen  Höhlen  11  230. 
Resorption  in  den  Harnkanälchen 
n  403,  416,  419; 

im  intracapsulären  Raum  des  Gorposc. 
Malpighii  11  418; 
Resorption  seitens  der  Trachea- 
schleimhaut III  23. 
Resorptionsbahnen    in    der    Bauch- 
höhle II  93. 
Respiratorisch  er  Gas  Wechsel,  Ein- 
fiuss auf  die  Vertheilung  der  Blutbe- 
standtheile  über  Körperchen  und  Flüssig- 
keit I  261;  auf  die  Grenzlösungen  für 
den  Farbstoffaustritt  aus  rothen  Blut- 
körperchen 1  261;   auf  die  Zusammen- 
setzung des  Serums  I  262; 
Umkehrbarkeit  der  durch  den  respira- 
torischen Gaswechsel  herbeigeführten 
Veränderungen  I  263; 
'       Einfiuss   der   Vertheilung   der   Blutbe- 
'  standtheile  für  die  Oxydation  und  die 

'  Ernährung  der  Gewebe  I  278; 

I       Einfiuss  des  respiratorisch.  Gaswechsels 
auf  die  Gestalt  der  rothen  Blutkör- 
I  perchen  I  311 ; 

Einfiuss  auf  Volumen  und  Dimensionen 
I  der  weissen  Blutkörperchen  I  402 — 

I  405. 
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Reversible  Reaction,  Auffassung  der 
Enzymwirkung  als  —  III  97; 
Betrachtung  der  Umsetzung  von  Sac- 
charose durch  Invertase  von  diesem 
Gesichtspunkt   III   98;   s.   w.   unter 
„Gleichgewicht"  und  ,,Gleichgewichts- 
reactionen". 
Rhenser  Sprudel,  Chemische  und  phy- 

sikaliscb-chemische  Analyse  III  294. 
Rheochord,  Siehe  Messbrücke. 
Rheostat  I  113; 
Prüfung  I  113; 
Reinigung  und  Einsetzen   der  Stöpsel 

I  113; 
für  die  elektrochemische   Bestimmung 
der   Acidität   und  Alkalität  mittelst 
des  Compensat.- Verfahrens  II  344  fif. 
Rhythmus    der    Herzcontraction ,    Be- 
einflussung durch  Ca"-lonen  III  124. 
Ricin  III  341. 
Riesenembryonen     bei    künstlicher 

Parthenogenesis  HI  179. 
Rind,  Serum,  Leitfähigkeit  I  476,  477; 
Osmotische  Concentration  I  492;  Ge- 
frierpunkterniedrigung, specifisches  Ge- 
wicht, Leittähigkeit,  Eiweissgehalt,  NaCl- 
Gehalt  I  494;  Concentration  der  Elek- 
trolyte,  NichtElektrolyte,  Achloride  I 
496,  498; 

Zusanmiensetzung  von  Blut,  Blutkörper- 
chen und  Serum  I  506,  507. 
Rinderserum,  Leitfähigkeit  bei  Mutter- 

thier  und  Fötus  I  478. 
Ring  er 'sehe  Lösung  II  207.  —  III  123. 
Rohrzucker,   Dissociations-  und  Acti- 
vitätscoöfficient  I  53; 
A  einer  l^o-igen  Lösung  mittelst  Prä- 

cisionskryoskopie  1  77; 
Permeabilität  der  rothen  Blutkörperchen 

I  213; 
Siehe  auch  Saccharose. 
Rohrzuckerinversion,   siehe  Inver- 
sion und  Inversionsconstante. 
Rohrzuckerlösungen,  Gefrierpunkt- 
erniedrigung (Tabellen)  I  80-82; 
Einfluss  auf  den  Hämoglobin  austritt  aus 
rothen  Blutkörperchen  I  165. 
Roseocobaltion,  Leitfähigkeit  I  156. 


Rothe  Blutkörperchen  I  161. 
Rubidiumion,  Leitfähigkeit  I  142. 
Ruhestrom  III  155; 
Siehe  auch  Demarcationsstrom. 


Saccharose,  Permeabilität  der  rothen 

Blutkörperchen  I  209; 

Siehe  auch  Rohrzucker. 
Salicinspaltung  durch  Emulsin  III  93. 
Salicylsäure,  Leitfähigkeit  I  151. 
Salpetersäureanion,  s.  Nitratanion. 
Salpetersäurelösungen,  Gefrier- 

punktemiedrigung  I  88. 
Salpetrigesäur eanion,    Leitfähig- 
keit I  148. 
Sal  physiologicum,  Prof.  Poehl  III 

123. 
Salzsäure,  Activitäts-  u.  Dissociations- 

coöfficient  I  53; 

Bildung  im  Magen  II  438  ff.; 

Bestimmung  der  «freien"  Salzsäure  im 
Magensaft  II  464; 

qualitativer  Nachweis  II  491; 

quarUitcUive  Bestimmung  II  492; 

durch  Inversion  II  493;  Methodik  im 
Allgemeinen  II  494;  Ausführung  für 
d.  Magensaft  II  497; 

durch  Methylacetat  II  498; 

Kritik  der  Methoden  II  499; 

Einfluss  des  Stehens  des  Magensaftes 
in  der  Wärme  II  501 ; 

Wahl  zwischen  Zuckerinversions-  und 
Methylacetatmethode  II  501; 

Talma 's  Bouillonprobe  II  501; 

«freie*  und  „gebundene*  Salzsäure  im 
Magensaft  II  511; 

Schlussbemerkungen  II  511 ; 

Vergl.    auch    ,, Säuren*    und    Aciditäts- 
bestimmung. 
Salzsäurelösungen,  Gefrierpunkter- 
niedrigung I  86; 

Leitvermögen  I  131. 
S  a  p  0  n  i  n  ,    Biutkörperchenzerstörende 

Wirkung  III  340; 

Antitoxin  für  dasselbe  III  340. 
32* 
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Saponin: 
Mechanismus  der  hämolytischen  Wirk- 
ung des  Saponins  III  341; 
Yolnmänderung  der  rothen  Blutkörper- 
chen in  Saponin  III  361. 

Sarkolemma,  Per meabiiitäts Verhält- 
nisse III  133. 

Sauerstoffinhalationen,  Einfluss 
auf  Zusammensetzung  d.  Blutes  II  261 ; 
auf  Diurese  II  263; 
Einfluss  auf  Blutbescha£fenheit,  Diurese 

und  jj-^,|  V.  Blut  und  Harn  II  263. 

Säuren,  Einfluss  auf  den  Hämoglobin- 
austritt aus  r.  Blutkörperchen  I  168; 

Einfl.  auf  Farbsto£fau8tritt  I  818,  319; 

auf  Chlorgehalt  u.  feste  Bestandtheile 
des  Serums  I  819,  320; 

Beziehung  zwischen  Dissociationsgrad 
und  Rohrzuckerinversion  II  494; 

zwischen  Dissociationsgrad  u.  Kiweiss- 
verdauung  II  502; 

Elektrochemisches  Verhalten  bei  der 
usflockung  V.  Eiweiss  111  68,  69,  78. 

Beziehung  zwischen  Dissociationsgrad 
und  giftiger  Wirkung  bei  höheren 
Pflanzen  und   bei  Bacterien  III  262; 

beim  Hefepilz  III  263; 

Verstärkender  Einfluss  des  desinficiren- 
den  Vermögens  durch  Zurückdräng- 
ung der  Dissociation  III  264; 

Siehe   auch   SalMsäure  und  AciditäUbe- 
Stimmung, 
Säure  und  Alkali,  Einfluss  auf  d.  Ver- 

theilung  der  Blutbestandtheile  zwischen 

Körperchen  und  Serum  I  317—330; 

Umkehrbark.  d.  dadurch^im  Blute  herbei- 
geführten Veränderungen  I  823—326; 

Giltigkeit  der  Veränderungen  für  nicht- 
detibrinirtes  Blut  1  326; 

für  das  circulireude  Blut  I  329: 

Einfluss  auf  das  Volumen  u.  die  Form 
der  rothen  Blutkörperchen  1  33Ö— 
387: 

Zt.jfdmmfti/'assu'in  und  Erklärung  der 
Erscheinungen  1  oSo— 837: 

Einfluss  auf  Durchmesser  der  Leuko- 
c\teu  1  41^.  419. 


Säurebindungsvermögen  von  Ei- 
weiss  und  Pepton  II  503; 
Siehe  weiter  nnter  Säuren,  Eiweiss  u. 
Pepton. 
Schaf,  Serum,  Leitfähigkeit  I  477; 
Osmotische  Concentration  I  492; 
Gefrierpunkterniedrigung ,    specifisches 
Gewicht,  Leitfähigkeit,  Eiweissgehalt, 
NaCl-Gehalt  I  494; 
Concentration  der   Elektrolyte,  Nicht- 

Elektrolyte,  Achlonde  I  496,  498; 
Zusammensetzung    von    Blut,    Seram, 
Blutkörperchen  I  506,  507. 
Schatten,  Permeabilität  I  399. 
Schlangengift  III  343. 
Schmerz,    Beziehung  zum  osmotischen 

Druck  II  146. 
Schrumpfung  der  rothen  Blutkörper^ 
chen    in    hyperiso tonischen    Lösungen, 
quantitative  Bestimmung  derselben  beim 
Pferd  I  352;  beim  Kaninchen  I  358; 
beim  Frosch  I  354;  beim  Huhn  I  355; 
Vergl.  Bestimmung  dieser  Schrumpfung 
bei  Blutkörperchen  von  Mutter  und 
Neugeborenen  I  883,  III  200. 
Schwangerschaft,  Osmot.  Druck  (G^ 
frierpunkt)  des  Blutes  III  217; 
Ursache  der  Abweichung  mit  nurmalen 
Individuen  III  217; 
I       Grenzen  für  den  Farbstoffaastritt  ans 
I  den  r.  Blutkörperchen  III  221. 

Schwefelsäure,  Activitäts-  und  Disso- 
ciationscoöfficient  I  53; 
Leitfähigkeit  I  131; 
Beziehung   zwischen   Dissociationsgrad 
und  Eiweissverdauung  II  502. 
Schwefelsäureion,  W^andemngsge- 
schwindigkeit  (Leitfähigkeit)    I  9,  42, 
138.  154; 

Permeab   der  rothen  Blutkörperchen  I 
230,  232-234.  236-252. 
Seh  wefligesäureanion,     Leitfähig- 
keit I  IM. 
Schwein.  S^rum  Leitfähigkeit  1 476, 477 ; 
Osmotische  Concentration  I  492; 
Gefrierpunkterniedrigung ,    specifische« 
Gewicht,  Leitfähigkeit,  Eiweissgehalt, 
NaCl-Gehali  I  495; 
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Schwein: 

ConceDtration   der   Elektrolyte,   Nicht- 

Elektrolyte,  Acbloride  I  497,  498 ; 
Zusammensetzung  von  Blut,  Blutkörper- 
chen, Serum  I  506,  507. 
Sebacylsäureanion,  Leitfähigkeit  I 

156. 
8e  cret ionsieh re  der  Lymphbildung 

II  32. 
Seifen,  Löslichkeit  v.  Wasser  in  Seifen 

(feste  Lösungen)  III  117. 
Seitenkettentheorie  III  345; 
Anwendung  derselben   auf  die  Erklär- 
ung der  Hämolysinwirkung  III  346. 
Selection  (physiologische)  III  395. 
Selensäureanion,  Leitfähigkeit  I  154. 
Semipermeabel  I  162. 
Sensibilisator  I  397,  III  334; 

Betheiligung    bei    der    Alexinwirkung 

III  344 ; 
Temperaturverhältnisse  LH  344; 
Bindungsweise  III  350. 
Sensible  Nerven,  Erregbark.  III  158. 
Sepia   officinalis,    J    der  Tinte   II 

431. 
Seröse  Höhlen,  s.  unter  Resorption  in 

serösen  Höhlen. 
Serum,    Wasseimenge,   die  hinzugesetzt 
werden  kann,   ohne  dass  Hämoglobin 
aus    den    betreffenden    Blutkörperchen 
austritt  I  184; 

Ermittlung  d.  wasseranziehenden  Kraft 
durch  die  Blutkörperchenmethode   I 
185; 
Ermittlung  der  mit  demselben  isotoni- 
schen Salzlösung  I  185; 
Zusammensetzung  bei  Einwirkung  von 
COj  auf  das  Blut,  Umkehrbarkeit  b. 
Austreibung  der  CO«  I  262—266; 
von  Carotis  und  Jugularis,  Unterschied, 
im  antibacteriellem  Vermögen  I  284, 
286; 
Unterschied    des    Serums    vom     Blut- 
kuchen  und  vom  defibrinirten  Blute 
I  287,  ?88,  427,  477; 
Antibacterielles  Vermögen  b.  arterieller, 

bei  venöser  Hyperämie  I  288; 
Osmot.  Druck  l  435-447  flf.; 


Serum : 
Methoden   z.  Bestimmung  I  437—456; 
Pflanzenzeil enmethode  I  437; 
Blutkörperchenmethode  I  439; 
Hämatokritmethode  I  442; 
Gefrierpunktmethode  I  453; 
Leitfähigkeit  I  474-479; 
Beeinflussung  durch  Eiweiss  I  475; 
durch  die  Temperatur  I  476; 
Ionen  im  Serum  l  476; 
Nicht-Elektrolyte  darin  I  476 ; 
corrigirte  Leitfähigkeit  I  475—477; 
physiologische  Leitfähigkeit  I  480,  537, 

539; 
Einfluss  des  Stehenlassens  auf  d.  Leit- 
fähigkeit des  Serums  I  477; 
Leitfähigkeit  bei  verschiedenen  Tbier- 

species  I  476,  477; 
Vergleichung    der    Leitfähigkeit     von 

Muttei-thier  und  Foetus  I  478; 
Dissociationsgrad  1 479—486;  Einfluss  d. 

Verdünnung  auf  denselben  I  479; 
Einfluss  d.  Verdünnung  auf  die  Gefrier- 

punktemiedrigung  I  479; 
des  Menschen,  Leitfähigkeit,  I  483—486, 

594. 
Einfluss  der  Verdünnung  I  484; 
physiologische  Leitfähigkeit  I  484; 
Leitfähigkeit  bei  kranken  Menschen  I 

484-486; 
Osmotische   und    osmotisch  -  chemische 

Analyse  I  486—508; 
Osmotische  Goncentration  I  489,   505; 
Einfl.   d.  Nahrung   auf  dieselbe  I  505; 
Einfl.  von  NaCl- Aufnahme  I  505; 
Gefrierpunkterniedrigung  I  503,  504. 
Schwankungen   derselben    bei   gleicher 

Diät  II  25; 
Gehalt  an  Elektrolyten  und  Nicht-Elek- 
trolyten I  490; 
des    Pferdes,    osmotische    Analyse    I 

491,  492 ; 
Osmotische    Goncentration    bei    Pferd, 

Rind,  Schaf,  Schwein,  Hund,  Katze 

I  493; 
von  Pferd,  Rind,  Schaf  I  494,  496,  498; 
von  Schwein,  Hund,  Katze  I  495,  497, 

498; 
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Serum: 
Siehe  übrigens  bei  den  verschiedenen 

Thieren; 
Kritik  der  osmot.  Analyse  I  500—502; 
Chemische  Zusammensetzung  bei  Rind, 
Stier,  Schaf,   Ziege,   Pferd,   Schwein, 
Kaninchen,  Hund,  Katze  I  506,  507; 
Einfluss   der  Nahrung   und   NaCl-Auf- 
nahme   auf  Leitfähigkeit  und  osmo- 
tische CoDcentration  I  508; 
Elektrochemische  Methode  zur  Alkales- 
cenzbestimmung  1 508—512.  —  II 442; 
Gefrierpunkterniedrigung    des    Serums 

nach  Behandlung  mit  COg  I  580; 
Siehe   auch   unter   „Blut'*   und   „Blut- 
serum''. 
Serumgehalt  des  Blutes.    Bestimmung 

durch  Leitfähigkeit  I  517—524. 
Siemens-Einheit  I  39,  124; 

Beziehung  zum  Ohm  I  39. 
Silbercyankalium  als  complexes  Salz 

III  255. 
Sil  b  er  cy  an  Wasser  Stoff  säur  6  an- 

ion,  Leitfähigkeit  I  149. 
Silberion,  Wanderungsgeschwindigkeit 

(Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137; 
Silbernitratlösungen,    Leitfähigkeit 

I  29. 
Silbersalze,    Desinficirende    Wirkung 

ihrer  Kationen  und  Anionen  III  258. 
S Ol  III  60. 

Specifische  Leitfähigkeit  I  120. 
Speichel  II  421; 

Gefrierpunktemiediigung  II  422; 

A  der  Gld.  submaxill.  bei  Sympathicus- 

und  Chordareizung  II  422; 
Beziehung  zwischen  Zunahme  der  Ab- 
sonderuDgsgeschwindigkeit  und  Pro- 
centgehalt an  Salzen  (Heidenhain 's 
Gesetz)  II  422  ff.; 
Einfluss  intravenöser  Salzinjection  auf 
Menge  und  Zusammensetzung  II  424; 
Einfluss   von  Traubenzucker  —  Harn- 
stoff  —    und    Kochsalzinjection    auf 
Menge  und  Zusammensetzung  II  426; 
A  bei  Octopus  macropus,   Sepia  offici- 
nalis,   Aplysia  limacina,  Aplysia  de- 
pilans  II  431; 


Speichel: 
Osmotisches  Verhalten  der  Drtlsensub- 

stanz  II  431 ; 
Einfluss  von  Gegendruck  auf  die  Zu- 
sammensetzung und  A  n  426; 
Physikalische  Erklärung  des  Absonde- 
rungsmechanismus II  427; 
Speichelmenge    nach    intravenöser   In- 
jection  hyperisotonischer  Lösungen  II 
431; 
Abhängigkeit  der  Speichelabsonderung 

von  Nervenreizung  II  432; 
Wirkungsweise    des    Pilocarpins    und 

Atropins  II  483; 
Bedeutung  der  Kataphorese  II  433; 
SMutahtirMhiung  II  436; 
Speicheldrüsen  bei  hydrämischer  Ple- 
thora II  15. 

Einfluss  verschiedener   Stoffe   auf    die 
Thätigkeit  II  513. 
Spermatozoon,  Volumänderung  durch 
anisotonisehe  Lösungen  I  359; 
Beeinflussung  der  Beweglichkeit  durch 

Salze  III  2; 
Widerstandsfähigkeit     gegen     Aende- 
rungen  des  osmotischen  Druckes  III 3; 
Volumänderungen  durch   Salzlösungen 

m  4; 
Bestimmung  der  procentischen  Volum- 
änderung (des  GerQstvolumens)  III  5 ; 
Vergleichung  mit  dem  GerOstvolumen 
der  rothen  Blutkörperchen  derselben 
Thierart  III  6; 
Spinnengift  III  343. 
Staphylolysin  III  342. 
Stärkelösungen,  Osmotischer  Druck 

und  Grösse  des  Molecüls  lU  65. 
Stauung,    Farbstoffaastritt    aus    Blut- 
körperchen  durch  Salzlösungen   I  280; 
Oert liehe  und  allgemeine  —  als  Ursache 
von  Oedem  und  Hydrops  11  88. 
Stauungshyperämie,     Siehe    venöse 

Stauung. 
Stereoisomerer  Zucker,  Resorption 

seitens  des  Darmes  II  200. 
Stiboniumverbindungen,  Leitfähig- 
keit, Tetramethylstibonium,  Teträthyl- 
stibonium  I  145. 
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Stier,  Zasammensetzung  von  Blut,  Blut- 
körperchen und  Serum  I  506,  507. 

Stoffaustausch  zwischem  mütterlichem 
und  fötalem  Blut  III  182. 

Strömungsgeschwindigkeit  des  Blu- 
tes, Einfluss  auf  die  Resorption  II 
111,  118,  194,  201. 

S  t  r  o  m  a  der  rothen  Blutkörperchen.  Ver- 
halten gegenüber  Wasser  I  529; 
Bindangsvermögen  für  NaCl  I  531,  532; 
Bindung  von  Elektrolyten  I  536; 
Verhalten   bei  der  Hämolyse  III  354, 
362. 

Stromtaster  II  366. 

Strontiumio  n,  Wanderungsgeschwindig- 
keit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137,  138, 
153. 

Strnctur    der   Gewebezellen    nach    ein- 
fachem Absterben  III  400; 
bei  nachträglicher  Fixirung  und  Weiter- 
behandlung m  400,  403. 

Structurbildung  in  Collotdlösnngen 
beim  Uebergang  von  Hydrosol  in  Hy- 
drogel  III  398. 

Strychnin,  Leitfähigkeit  I  146. 

Stumpfe  Ränder  bei  trüber  Schwellung 
III  51. 

Sublimat  als  Fixationsmittel  III  399. 

Snblimatpastillen,  Beeinflussung  des 
desinficirenden  Vermögens  durch  Hinzu- 
fUgung  von  NaCl  UI  261. 

Substance  sensibilatrice  III  351. 

Succinarsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 

Sulfiniumverbindungen,  Leitfähig- 
keit von  Trimetbylsulfinium,  Triäthyl- 
sulfinium  I  146. 

Sulfonal,  Permeabilität  der  Pflanzen- 
zellen I  216. 

Sulfosäure-Farbstoffe,  Ursache  der 
Unfähigkeit,  intravitale  Färbung  her- 
beizuführen III  426. 

Suspensionen,  Leitfähigkeit  I  48; 
Osmotischer  Druck  derselben  III  64. 

Synthesen,  durch  Enzyme  beschleunigt 
III  96. 

Syntonin,  Erklärung  der  Fräcipitirung 
durch  Aufhebung  der  elektrischen  Lad- 
ung III  69. 


T. 


Tanninmethode  zur  Untersuchung  der 
Permeabilität  von  Pflanzenzellen  für 
Alkaloüde,  Pyridin  etc.  Uebertragnng 
auf  die  thierische  Zelle  IH  230. 
Taurocholsaures  Natron,  Einfluss 
auf  Gallen-  und  Lymphabscheidung  II 56. 
Telephon  bei  Widerstandbestimmungen 
I  118; 

als  Nullinstrument  beim  Compensations- 
verfahren  II  365. 
Telluriniumverbindungen,      Leit- 
fähigkeit, Trimethyltelluriniam,Triäthyl- 
tellnrinium  I  146. 
Temperatur,  Einfluss  auf  den  Hämo- 
globinaustritt durch  Salz-  und  Zucker- 
lösungen I  172; 

Einfluss  auf  die  Reactionsgeschwindig- 
keit  II  471. 
Temperatnrcoöfficient  I  42;    123; 
bei  der  Leitfähigkeit, 
der  Lösungen  von: 
KCl,  NH4CI,  NaCl,  LiCl,  BaCl,,  ZnCl,, 
MgCU,   KJ,   KNO„   NaNO,,   AgNO,, 
Ba(NO,)„    KCIO,,    KCjHaO,,    K^SO*, 
Na2S04,Li,S04,  MgSO*,  ZnSO*.  CuSO^, 
KjCO,,   Na^COa,   KOH,   HCl,   HNO,, 
H2SO4  I  133; 
zwischen  26^  und  40^  bei  verschiedenen 
Coucentrationen  von: 
KCl,    KJ,    KBr,   KNO,,    NaCl,   LiCl, 
BaCU,    MgCl,,    CUSO4.    NaCHjCOO, 
NaCUaCOO,  NaCsH^COO,  NaCHCl,- 
COO,Na.2(C,H4)(CO,)„NaH2PO,.NaOH, 
HCl.    HBr,    HNOs,    H.PO*,    H,PO„ 
NaFl,  CHsCOOH,  C2H5COOH,  CgH,- 
COOH,    CaH.lCOOHj,,    CHCI2COOH, 
HFl  I  134; 
zwischen  2^  und  34^  bei  verschiedenen 
Coucentrationen  von: 
HCl,    HNO,,    H2SO4,    (NH4iCl,    KCl, 
KNO3,  K.SO*,  KJ,  NaCl,  NaNO,,  Na,- 
SO4,  AgNO,  I  135; 
BaCl,,  BaNO,,  MgSO*,  Na,CO,.  H,P04, 
C,HA.  C,H40„  C,H,(C00H)2,  CjHjO*. 
NaH,P04.  NaCjH.O,,  NaC^HsO*,  KOH 
I  135; 
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TemperaturcoSfficient: 
zwischen    18^  und  99,4  <*  bei  verschie- 
denen Concentrationen  von: 
KCl,  KBr,  KNOa,  KCIO3.  NaCl,  NaNOs, 
Na,S04.    BaCU.     BaCNOa)-!,     MgSO,, 
K4Fe(CN)e,  HCl  I  137. 
Temperaturoptimum    bei   der   Kata- 
lyse durch  organische  und  anorganische 
Katalysatoren  III  94. 
Testlösung  I  232. 
Tetanolysin  III  342; 
6eschwindigkeit6Constante(k)  der  Hämo- 

lyse  durch  dasselbe  III  364; 
Bindung  durch  Antitetanolysin,  als  eine 
Gleichgewichtsreaction       aufgefasst ; 
einheitliche    Natur    des    Toxins    IH 
369  flf ; 
Verbindangswärme  bei  „Neutralisation" 
durch  Antitetanolysin  III  386. 
Tetraminroseocobaltion,  Leitfähig- 
keit I  156. 
Te  tr  athi  onsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  154. 
Tetr Ölsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Thalliumion,  Leitfähigkeit  I  142. 
Theilungsprincip,  (Theorie  d,  Theil- 
ungscocffieienten)  III  246; 
HerOcksichtigung  d.  Molecularzustandes 
der   Substanz   in   beiden   Medien   III 
246,  416 ;  der  elektrolytischen  Disso- 
ciation  III   247;   der  Temperatur  III 
247; 
Bedeutung  für  die  Narkose  von  poikilo- 

thermen  Thieren  III  251; 
Methoden  z.  Ermittlung  des  Theilungs- 

coöffic.  III  247; 
Anwendung   zur  Kenntniss  des  Wirk- 
ungsmechanismus   von    indifferenten 
Narkotica  III  249; 
Beziehung  zwischen  narkotischer  Kraft 
und    Theilungscüöfficienten    bei    ver- 
schiedenen Substitutionsproducten  III 
251,  252; 
Bedeutung    der    Art    und    der    Menge 
des  Quellungswassers  des  Colloüds  für 
die  Grösse  des  Theilungsco(^fficienten 
III  415. 
Anwendung  auf  d.  Harnsecretion  II 411 ; 


Theilungsprincip: 
zur  Erklärung  der  Thatsache,  dass  ein- 
mal die  positiven  (Metall-)Ionen,  dann 
wieder  die  negativen  (Sänre-)Ionen  des 
Salzes  die  Führung  bei  der  Coagu- 
lation    von    CoUolden    besitzen    III 
74,  75; 
bei  der  Erklärung  der  giftigen  Wirkung 
reiner  Salzlösungen  und  deren  Ent- 
giftung mittelst  der  elektrischen  Lad- 
ung der  Ionen  III  130; 
für  den  Grad  der  Permeab.  d.  Muskel- 
substanz III  142; 
Anwendung  auf  d.  Desinfection  III  252; 
zur  Erklärung  des  günstigen  Einflusses 
von  NaCl  auf  d.  desinficirende  Wirk- 
ung von  Phenol  III  266; 
Bedeutung  beim  Einfluss  des  Lösungs- 
mittels  auf  das   desinficirende   Ver- 
mögen   von    Sublimat    und    Silber- 
nitrat III  267; 
Anwendung  auf  die  hämolytische  Wirk- 
ung von  Saponin  III  341; 
Anwendung  auf  den  Angrififsmodus  des 

Hämolysins  III  357 ; 
Anwendung  bei  der  Hämolysinwirkung 

III  380,  381,  385; 
Anwendung  bei   der  Agglutininbindung 

m  381,  384; 
Anwendung  auf  die  Färbung  von  Ge- 
latineplatten und  auf  die  histologische 
Färbung  III  419; 
Berücksichtigung    bei    der    Bacterien- 

färbung  III  421 ; 
Bedeutung    für    die    intravitale    Färb- 
ung III  426. 
Thermoneutralität,  Gesetz  der  — , 

erklärt  durch  die  lonenlehre  I  61. 
Thermostabile   Substanz,    Synonima 

III  351,  352. 
Thermostat  I  110. 
Thiacetsäure,  Leitfähigkeit  I  150. 
Thiodiglykolsäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  155. 
Thioschwefelsäureanion,  Leit- 
fähigkeit I  154. 
Tliränendrüsen,  Thätigkeit  bei  hydr- 
ämischer  Plethora. 
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Thränenflüssigkeit,   Osmotischer 

Druck  III  162; 

Erscheioangen  im  Auge,  durch  Flüssig- 
keiten  die   gegenüber   der  Thränen- 
flüssigkeit hyper-  und  hypisotonisch 
sind  III  162. 
Tigl  in  säure,  Leitfähigkeit  I  150 
Titoxin  El  379. 
Toluolregulator  1  111. 
ceToluylsänre,  Leitfähigkeit  I  151. 
m-Toluylsäure,  Leitfähigkeit  I  151. 
o-Toluylsänre,  Leitfähigkeit  I  151. 
p-Toluylsäure,  Leitfähigkeit  I  151. 
Tonminimum  des  Telephons  I  119; 

ündeutlichwerden  d.  Tonminimums  1 1 19; 

Genauigkeitsgrenze  I  119. 
Toxinan  III  379. 
Toxine,  Eintheilung  III  341; 

Bindung  durch  Antitoxin  III  368  £f.; 

Beziehung  zu  ihrem  Molecularge wicht 
und  dem  der  entsprechenden  Anti- 
toxine III  386; 

Schirmwirkung  III  390. 
Toxinspectrum,   Siehe  Giftspectrum. 
Toxon  III  369. 
Toxophore    Gruppe    des   Amboceptors 

III  354. 
Tracheaepithel,  Siehe  Epithel  der 

Trachea. 
Tradescantia  discolor  I  162,  II  3. 
Transfusion  fremden  Blutes,  Ursache 

der  ungünstigen  Wirkung  III  343. 
Transsudat  II  38;  J,  N-,  NaCl-Gehalt 

bei  chi'on.  interst.  Nephritis  und  chron. 

parenchym.  Nephritis  II  286. 
Transsudation  II  63. 
Traubensäure,  Leitfähigkeit  I  152. 
Traubenzucker,  Permeab.  der  rothen 

Blutkörperchen  I  213; 

Begünstigung  d.  Oxydation  durch  Aus- 
tausch von  Blutbestandtheilen  durch 
respiratoiischen  Gaswechsel  I  279; 

Lymphmenge  nach  intravenöser  Injec- 
tion  II  3 ; 

Resorption  in  der  Bauchhöhle  II  133; 

Verhalten  bei  der  normalen  Nieren- 
thätigkeit  II  402.  416. 

Siehe  auch  Dextrose. 


Traubenzuckergehalt  des  Serums, 
Beeinflussung  durch  Einwirkung  y.  GOa 
und  0  auf  das  Blut  I  265. 

Trichloressigsäure,  Leitfähigk.  I  150. 

Trichlormilchsäure,  Leitfähigk.  1 150. 

Trichterförmige  Röhrchen ,  Siehe 
Hämatokrit. 

Trij  od  Wasserstoff  sä  ureanion,  Leit- 
fähigkeit I  149. 

Trinatrium  phosphatlösungen, 
Leitfähigkeit  I  133. 

Trinken  bei  ausgetrockneten  Fröschen 
II  23. 

Trinkwasser,  Tauchelektroden  f.  Leit- 
fähigkeitsbestimmung I  104. 

Tritotoxin  III  369. 

Trübe  Schwellung  III  49; 
Siehe    weiter    unter    , parenchymatöse 
Schwellung*. 

a-TruxiUsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  156. 

/?-Truxillsäureanion,  Leitfähig- 
keit I  156. 

Tuberkulose  bei  Kalkarbeitern  und  bei 
Eartoffelnahrung  I  281 ; 
Vorkommen  bei  Klappenfehlern  I  289; 
bei    Krankheiten    der    Pulmonalarterie 

I  289; 
der  Gliedmassen,  behandelt  mit  venöser 
'  Stauung  I  289. 

Turgor  I  161. 

Tyndallphänomen  III  62. 

I 


U. 


i   Uebercompensatiou(Uebdrproduction). 
'       Weigert's  Princip  III  346. 
üeberführungszahlen  I  39,  42,  71. 
Umkehrbare  Reactionen.  Gleichgewicht 
bei  denselben  II  476. 
Siehe  auch  unter  „Gleichgewicht"  und 
„Gleichgewichtsreactionen". 
Umkehrbarkeit  der  Reaction  bei  der 
Wirkung  organischer  und  anorganischer 
Katalysatoren  III  94  ff.; 
der    Zustandänderung    von    ColloYden 
III  401 ; 
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ünterkühlangbei  Gefrierpunkternied- 
rigung  I  67,  70; 

Einfluss  auf  die  Gefrierpunkterniedrig- 
rigung  (Tabelle)  I  84. 

Unterphosphorsäureanion,    Leit- 
fähigkeit I  149. 

Urämie  I  473; 
Osmotischer  Druck   des  Blutes  I  471; 
lymphtreibeode    Substanzen    im   Blute 

II  75; 
A  des  Blutes  II  268  287,  312. 

Urate,    Beeinflussung   von    A    bei   der 
Eryoskopie  des  Harns  II  303. 

ürethan,  Permeabilität  der  rothen  Blut- 
körperchen I  215. 

ürotoxischer    CoSfficient    des   Harns 
II  327. 


Yacuolen    in    den    rothen   Blutkörper- 
chen I  171. 
Valenz  der  Metalle,  Einfluss  auf  das 
Coagulationsvermögen   von   Salzen  HI 
69,  70; 

der   Säuren   auf  das   coagulative   Ver- 
mögen Yon  Salzen  III  72; 
der  Kationen  bei  der  Entgiftung  III 125 ; 
der   Anionen    bei    der    Entgiftung    III 

125  ff.; 
der  Ionen,  Bedeutung  für  die  Entgiftung 
III  130. 
Valeri  an  säure,  Leitfähigkeit  I  150; 
Vasomotorische  Einflüsse  auf  die 

Lymphabsonderung  II  49; 
Vena    hepatica,    Osmotischer    Druck 

des  Blutes  I  467. 
Vena   porta,    osmotischer    Druck    des 

Blutes  I  467. 
Venöse  Stauung,  Einfluss  auf  dasanti- 
bacterielle  Vermögen  des  Serums  I  288; 
Behandlung  der  Tuberkulose  der  Glied- 
massen   I    289;    von    syphilitischen, 
gonorrhoischen,     eitrigen     Entzünd- 
ungen,  bei  acutem  Gelenkrheumatis- 
mus I  290;  Erklärung  der  günstigen 
Wirkung  l  290; 


Venöse  Stauung: 
Einfluss    auf    die    Gestalt    der   rotheo 

Blutkörperchen  I  312; 
Einfluss  auf  die  Chemotaxis  1 413—416; 
Einfluss  auf  die  Nierenthätigkeit  II  419; 

Venöses    und    arterielles     Blut» 
Grenzlösungen  für  den  Farbstoffaostritt 
aus  den   rothen  Blutkörperchen  I  268; 
Vergleichnng  der  chemischen  Zusammen- 
setzung des  Serums  I  268; 

Venöses  Blut,  mit  0  behandelt.    Ein- 
fluss auf  Zusammensetzung  des  Serums 
und  Plasmas  I  269-271; 
Osmotischer  Druck  nach  dem  Ertrinkeo 
n  19; 

Ve r bind ungs wärme  von  Tetanolysin. 
und  Antitetanolysin  HI  385. 

Verdauungsprocesse,  Physikalisch- 
chemische Untersuchung  II  463. 

Verdünnung  von  Blut  und  Serum,  Ein- 
fluss auf  die  Leitfähigkeit  I  537,  539. 

Verdünnungsgesetz  Ostwald's  II 
480. 

Verdünnungsgrad  YonEBr-Lösungen, 
Einfluss  auf  letalen  und  toxischen 
Effect  beim  Froschherzen  III  239. 

Vergleichende  Blutuntersuch- 
ungen. Einfluss  der  Vertheilung  der 
Blutbestandtheile  auf  dieselben  in  Folge 
der  Einwirkung  von  CO,  und  0  I  276. 

Verlängertes  Mark,  Einfluss  der 
Durchschneidung  auf  den  osmotischen 
Druck  des  Blutes  I  469. 

Verseifung,  Einfluss  der  Temperatur 
auf  die  Geschwindigkeitsconstante  (k> 
II  473. 

Verseifungsmethode  zur  Ermittelung 
des  Grades  der  Hydrolyse  II  485. 

Vertheilung  der  Blutbestandtheile  auf 
Körperchen  und  Serum  (Plasma)  unter 
dem  Einfluss  des  respiratorischen  Gas- 
wechsels I  261,  266; 
unter  dem  Einfluss  der  Temperatur  I 
275. 
I   Viscosität  HI  66; 

AenderuDg    durch    Elektrolyte    (lonen> 
Ili  128. 
!   Volt  n  378,  380. 


Sach-Register. 


507 


Yol  am  ander  an  gen  der  rothen  Blut- 
körperchen durch  hyper-  und  hypisoto- 
nische  Lösungen;  quantitative  Bestimm- 
ung I  837-359; 

Uebereinstimmung    mit    weissen    Blut- 
körperchen I  338,  839; 
der  weissen  Blutkörperchen  durch  hyper- 
u;  hypisotonische  Lösungen  1 419—422; 
der  rothen  Blutkörperchen  bei  der  Hämo- 

lyse  III  360; 
in  heterogenem  Serum  III  361. 
Volum-     and    Dimensionsänder- 
nngen    der    weissen    Blutkörperchen 
durch  COj  und  0  1  402—405. 
Volumen  der  Blutkörperchen  in  mit  dem 
Blutserum  isotonischen  und   nicht-iso- 
tonischen Salzlösungen  I  188; 
der  Blutkörperchen  unter  dem  Einflnss 
isosmotischer    Lösungen     von    ver- 
schiedener Concentration  1 191—196; 
der  rothen  Blutkörperchen  unter  dem 
Einfluss  von  Säuren  I  330—331;  von 
Alkali  I  382; 
des  Blutkörperchensedimentes.  Einfluss 
der  Umdrehungsgeschwindigkeit  der 
Centrifuge  I  848—345; 
der    sämmtlichen    Blutkörperchen    im 
Blute.    Bestimmung  durch  Leitfähig- 
keit von  Blat  und  Serum  III  192. 
Vorgeschichte  von  Collolden  III  85. 

W. 

Wabenstructur  III  29,  34,  398  ff.: 
Immer  ein  Kunstproduct?  III  404. 

Wahl  des  geeigneten  Objectes  bei  bio- 
logischen Untersuchungen  III  225. 

Walzenbrücke  I  115; 
Siehe  übrigens  Messbrücke. 

Wanderungsgeschwindigkeit  iso- 
merer Ionen  I  46; 

Verlangsamung  durch  bestimmte  Addi- 
tionen und  Substitutionen  I  47; 
Beschleunigung  durch  bestimmte  Sub- 
stitutionen 1  47; 
Siehe  Leitfähigkeit;  siehe  auch  die  be- 
treffenden Ionen. 

Wanderungszablen  I  42. 


Wasser,   Leitfähigkeit  von  reinem  and 

gereinigtem  destillirtem  Wasser  III  283, 

284;  siehe  auch  „destillirtes  Wasser''. 

Wasseranziehende  Kraft  I  13,  29; 

Ausführlichere  Behandlung  1  21 — 28. 
Wasseraufnahmefähigkeitderroth. 
Blutkörperchen,  Grösse  und  Bedeutung 
I  183—202; 

und  physiologische  Kochsalz- 
lösung I  187  ff.; 
Zusammenfaaning    I    200;    vergl.    auch 
III  123. 
Wassergehalt    des    Blutserums     bei 

fieberhaften  Krankheiten  II  18. 
Wasserretention    bei    Niereninsuffi- 

cienz  I  473. 
Wasserstoffio  n,  Wanderungsgeschwin- 
digkeit (Leitfähigkeit)  I  9,  42,  137,  142. 
Wasserstoffionen -Concentration, 
Controle  der  Bestimmung  mittelst  der 
OH'-Ionen-Concentration  II  386. 
Wasserstoffsuperoxyd,     Katalyse 
durch  coUoidales  Platin,   Keactionsver- 
lauf  III  84. 
Wassersucht  I  473; 

Behandlung  I  474. 
Watt  II  379,  380. 
Weigert's    Princip    der    Uebercompen- 

sation  III  846. 
Wein,  Osmotischer  Druck  verschiedener 
Sorten;   praktische  Bedeutung  III  320. 
Weinsäure,  Leitfähigkeit  I  152. 
Weinsäureanion,  Leitfähigkeit  I  155. 
Weisse  Blutkörperchen  1400— 435; 
Siehe  übrigens  unter  Leukocyten; 
Beurtheilung  ihrer  Lebensfähigkeit  1 400 ; 
Methoden    der   Gewinnung    von    Blut- 
leukocyten  aus  Pferdeblut  I  401 ;  aus 
künstlichem  und  natürlichem  Exsudat 
I  402; 
Einfluss  des  respiratorischen  Gaswech- 
sels auf  das  Volumen  I  402—405; 
Einfluss  von  00^  auf  die  Alkalinität  von 
Leukocytenaufschwemmungen  I  405 
-409; 
Einfluss  von  CO]  auf  die  antibacterielle 
Wirkung  der  ExsudatflUssigkeit  I  409 
-413; 
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Weisse  Blutkörperchen: 
Einfluss  von  CO,  auf  Chemotaxis  und 

Aufnahmefähigkeit  I  413—418; 
Einfluss  von  Alkali  und  Säure  auf  den 

Durchmesser  I  418,  419 ; 
Volumänderungen    durch    hyper-    und 
hyplsotonische  Lösungen  I  419—423; 
Permeabilität  für  Anionen  I  423-432; 
Zusammenfassung   der   gewonnenen  Re- 
sultate I  432—435. 
Werthigkeit,  Siehe  Valenz. 
Weston -Element.  Elektromotorische 
Kraft  II  352. 

Wheatstone'sche  Brücke  I  99. 

Obacb's  Tabelle  dazu  I  139—141. 
Widerstand,  Siehe  Leitfähigkeit. 
Widerstandscapacität   des   Ge- 

fässes  I  120. 

Widerstandsgefäss  I  102; 
für  schlecht  leitende  Flüssigkeiten  nach 

Ostwald  1  102; 
f.  besser  leitende  n.  Kohlrausch  I  102; 
für  Blut  und  andere  Suspensionen  nach 

Hamburger  I  103; 
mit  veränderlicher  Capacität  I  103; 
Gefässe  mit  Tauchelektroden  I  104; 
für    die    Leitfähigkeitsbestimniung    im 

Thermostat  II  383.  ' 

Siehe  übrigens  Elektroden;  ' 

Wolframsäureanion.    Leitfähig-   1 

keit  J  154.  I 


Z. 


j   Z  e  i  t  d.  Einwirkung,  Noth wendigkeit  ihrer 
I       Berücksichtigung  b.  vergleichenden  Be- 
stimmungen d.  desinf.  Vermögens  III 268. 
Zerstäubung  v.  Silbertheilchen  III  62. 
Ziege,  Zusammensetzung  von  Blutserum 

und  Blutkörperchen  I  506,  507. 
Zimmtsäure,  Leitfähigkeit  I  151. 
Zink  Chlorid,  Siehe  Chlorzink. 
Z  i  n  k  i  0  n  ,  Wanderungsgeschwindigkeit 

(Leitfähigkeit)  I  42,  138,  153. 
Zinksulfatlösungen,    Leitfähig. 

keit  I  130 
Zooid  I  169. 

Zuckerarten,  Permeabilität  d.  rothen 
Blutkörperchen  I  213; 
Permeab.  der  Pflanzenzellen  I  216 ; 
Permeab.  d.  rothen  Blutkörperchen  und 
Pflanzenzellen  I  217. 
Zuckerinversion,  Ostwald's  Ta- 
belle II  489. 
Zuleitwiderstände  bei  der  Leit fähig- 
keitsbestimmung  I  113; 
Berechnung  von  deren  Grösse  I  114. 
Zustandänderungen  der  ColloYde, 
Bedeutung  für  die  Biologie  III  65; 
Siehe  weiter  unter  „CoUoltde*. 
Zwergformen  b.  künstlicher  Partheno- 

genesis  III  178. 
Zwischenkörper  III  351. 
Zymotoxische  Gruppe  des  Comple- 
mentes  III  351. 


Hamburger^  Osmot  Druck  IIL 


In  dieser  Tabelle  sind  an  Stelle  der  vor 
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